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 要  旨 
 音の振動は，外耳道，中耳の鼓膜，耳小骨連鎖を経て内耳の蝸牛へと伝えられる．蝸牛内はリ
ンパ液という液体で満たされており，リンパ液の振動により，感覚細胞を有する基底板が振動し，
基底板には進行波と呼ばれる波が生じる．基底板上には，内有毛細胞と外有毛細胞と呼ばれる感
覚細胞が分布している．内有毛細胞は振動刺激を受けることにより，音の機械的振動が電気信号
に変換される．外有毛細胞は能動的な運動能 (motility) により，基底板の振動を増幅することか
ら，外有毛細胞の働きは聴力と密接な関係がある． 
 これまで，蝸牛機能の解明のために様々な計測が行われてきた．しかし，蝸牛は側頭骨内部に
あることから生理的条件下での直接計測が難しい．本研究では，有限要素法 (finite element method, 
FEM) により，外有毛細胞の motility による増幅機構を再現したヒト蝸牛の三次元モデルを用い
て，数値シミュレーションを行った．本解析では，内耳由来の現象である耳音響放射のうち，誘
発耳音響放射と歪成分耳音響放射に着目し，外有毛細胞の働きを考慮しない passive な蝸牛モデル
と外有毛細胞の働きを考慮した active な蝸牛モデルに対してシミュレーションを行った．また，
外有毛細胞の働きが歪成分耳音響放射に及ぼす影響を解析し，その発生機序の解明を試みた．そ
して，以上の解析結果により次に示す所見が得られた． 
 
(1) active な蝸牛モデルに，入力周波数が 4 kHz のバースト音を入力した場合，基底板振動に誘発
された信号がアブミ骨に発生した．これは，外有毛細胞の加振力により基底板振動が増幅され，
アブミ骨へと逆放射されたものと考えられる． 
(2) ヒト蝸牛において，外有毛細胞による増幅機構の動作点の変化は，歪成分耳音響放射の 2f1－
f2成分および f2－f1成分に大きく影響を与える可能性がある． 
(3) 複合音を入力した場合，外有毛細胞による非線形な増幅機構により基底板上の各部位で歪成
分が生じた．外有毛細胞の加振力は，特徴周波数が f2の位置付近で最大値を示した．また，特
徴周波数が f2の位置より基部側に位置する外有毛細胞の働きが弱い場合には，歪成分は小さく
なった．よって，2f1－f2成分がアブミ骨へ逆放射されるには，特徴周波数が f2の位置およびそ
れより基部側の外有毛細胞の働きが重要であると考えられ，歪成分耳音響放射は，その範囲に
おける外有毛細胞の機能を臨床的に評価する検査法として有用であることが示唆された． 
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第 1 章 緒言 
 これまでに生理的実験や心理学的実験より，ヒトは脳内の情報処理の結果か
ら音を認知していることが明らかになっている．しかし，脳と外界の音との情報
表現は異なっており，脳は電気信号を用いた情報処理を行う一方で，外界での音
は空気の圧力波である．このような異なる情報表現を橋渡しするのが聴覚末梢
系の働きである． 
 聴覚抹消系は外耳，中耳および内耳から構成される．空気の疎密波である音は
外耳道を通り，中耳の鼓膜で機械的な振動に変換され，耳小骨連鎖を経て内耳の
蝸牛へと伝わる．蝸牛内はリンパ液で満たされており，中耳から伝わってきた振
動は，リンパ液を振動させ，さらにその振動が，蝸牛内に存在する基底板と呼ば
れる薄膜を振動させる．これにより，基底板上には進行波が生じる．基底板上に
は，コルチ器と呼ばれる感覚細胞群が分布している．コルチ器内にある有毛細胞
が振動刺激を受けることで，音の機械的振動が電気信号に変換される．この電気
信号が聴神経を介して脳へと伝わることで，ヒトは音を知覚できる．また，基底
板は入力周波数によって異なる部位で共振をする．この働きにより，周波数弁別
を行うことができる． 
 これまで，蝸牛機能解明のために様々な計測が行われてきた．ヒトにおける計
測としては，耳小骨および基底板の振動計測 (Stenfelt et al., 2003)，音振動による
蝸牛内の圧力差の計測 (Nakajima et al., 2008)，メスバウアー法による基底板各部
位の固有周波数の計測 (Greenwood, 1990) 等が挙げられる．しかしながら，基底
板振動は生きている場合と死んでいる場合では異なった挙動を示す．生きてい
る場合には，基底板上にある外有毛細胞が音刺激により，能動的 (active) に伸縮
運動を行うことで基底板振動を増幅するが，死んでいる場合には増幅しない．外
有毛細胞が機能している蝸牛における基底板振動の計測は，モルモット 
(Lukashikin et al., 2005; 和田ら, 1995; 和田ら, 1999b) やアレチネズミ (Overstreet 
et al., 2002; Ren, 2001; Ren et al., 2002) などにおいて行われている．しかし，蝸牛
は外科的な侵襲によって損傷を受けやすい器官であることから，ヒトにおける
計測はなされていない．また，蝸牛は側頭骨内部にあることから直接観察が難し
い．さらに，音刺激に対する振動がナノメータオーダと微小であるため振動の計
測は困難である 
 このように，実験動物においても生理的条件下での蝸牛の直接計測は困難で
あり，ヒトにおいては生理的条件下で計測が行えないため，ヒト外有毛細胞によ
る蝸牛の増幅機構については不明な点が多い．そこで，数値解析を行う試みがな
されており，和田ら (1995) は，外有毛細胞の運動能 (motility) を考慮した一次
元モデルを構築した．また，Skrodzka (2005) は，基底板のみの三次元有限要素
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モデルを構築し，外有毛細胞の motility を考慮した解析を行った．Ramamoorthy 
et al. (2007) は蝸牛を三次元でモデル化し，コルチ器のキネティクスを基に，電
気回路モデルによって外有毛細胞の働きをモデル化することで，生きている場
合の基底板振動を再現した．しかし，この報告はモルモットの蝸牛をモデル化し
たものであり，ヒトの蝸牛ではない． 
 本研究では，生理的条件により近い状態の解析を行うことで，聴覚器官の更な
る機能解明や疾患の効果的治療法の開発に活用可能な，外有毛細胞の motility に
よる音の増幅機構を再現したヒト蝸牛モデルの構築を目的とした． 
まず，本研究で用いたヒト蝸牛モデルについて，外有毛細胞の働きを考慮しな
い passive なモデルでの解析結果とヒトにおける測定結果を比較し，モデルの妥
当性を検討した．そして，このモデルに外有毛細胞の加振力を組み込み，外有毛
細胞の motility を考慮した active なモデルについて考えた (第 3 章)．次に，内耳
由来の現象である耳音響放射のうち，誘発耳音響放射  (transiently evoked 
otoacoustic emission, TEOAE) のシミュレーションを行った (第 4 章)．続いて，
歪成分耳音響放射 (distortion product otoacoustic emission, DPOAE) のシミュレー
ションを行い，外有毛細胞の働きが DPOAE へ及ぼす影響を調べた (第 5 章)．
そして，この現象の発生機序の解明を試みた (第 6 章)．さらに，DPOAE を利用
し，モデルにおける外有毛細胞の加振力評価とその最適化を行った (第 7 章)． 
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第 2 章 蝸牛の構造と機能および検査法 
 ヒトの聴覚器官の概略図を Fig. 2. 1 に示す．空気の疎密波である音は外耳道 
(ear canal) を通り，中耳の鼓膜 (tympanic membrane)，耳小骨連鎖 (ossicles) を経
て内耳の蝸牛 (cochlea) へと伝わる．本章では，蝸牛の構造と機能について述べ
る．また，蝸牛機能の検査法として，近年注目されている耳音響放射について
も述べる． 
  
2. 1 蝸牛 
2. 1. 1 蝸牛の構造 
 蝸牛は，蝸牛軸を中心にリンパ液に満たされた管腔が螺旋状に数回転し，基
部 (base) から頂部 (apex) に至る哺乳動物に共通の聴覚受容器である．管腔は
内リンパ液  (endolymph) を満たす蝸牛管  (cochlear duct) と外リンパ液 
(perilymph) を満たすその他の管腔で構成されている． 
 蝸牛の断面図を Fig. 2. 2 に示す．蝸牛の断面は，前庭階 (scala vestibuli, SV)，
中央階 (scala media, SM)，鼓室階 (scala tympani, ST) と呼ばれる 3 辺の階層から
なる．前庭階と鼓室階は蝸牛頂部に存在する蝸牛孔 (helicotrema) でつながって
いる．前庭 (vestibule)，前庭階，蝸牛孔，鼓室階は外リンパ液で満たされており，
中央階は内リンパ液で満たされている．外リンパ液は Na+ の濃度が高く，内リ
ンパ液は K+ の濃度が高いとされている．中央階と鼓室階の間には基底板 
(basilar membrane, BM) が存在し，前庭階と中央階の間にはライスネル膜 
(Reissner’s membrane) と呼ばれる薄膜が存在する．基底板上には感覚細胞が分布
しており，基底板が振動すると，感覚細胞と中央階の K+ によって電気パルスを
生じ，基底板の機械的振動を電気信号に変換する．基底板と平行する骨ラセン
板 (osseous spiral lamina) は，前庭階と鼓室階の間にあり，基底板を支持する役
割を持つ．中央階は三角形を呈しているが，蝸牛の部位によってその形が異な
っている．これは主にライスネル膜や基底板の幅が変化するためである． 
 簡略化した蝸牛の図を Fig. 2. 3 に示す．この図では，螺旋形状の蝸牛を直線形
状に描いている．基部では，前庭階と鼓室階はそれぞれ，前庭窓 (oval window)，
蝸牛窓 (round window) と呼ばれる膜を通して，耳小骨や中耳空 (middle ear 
cavity) に連結されている．鼓室階は，蝸牛窓の近傍に存在する蝸牛水管 
(cochlear aqueduct) により，クモ膜下空と連結されている．蝸牛，前庭および半
規管は，周りを側頭骨 (temporal bone) と呼ばれる骨に囲まれている．外リンパ
液を含む部分は骨迷路 (bony labyrinth) と呼ばれ，内リンパ液を含む部分は膜迷
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路 (membranous labyrinth) と呼ばれる．中央階は，基部側において結合管により
平衡感覚を感知する球形嚢 (saccule)，卵形嚢 (utricle) に通じている．球形嚢，
卵形嚢から内リンパ管を経て内リンパ嚢へと通じる．内リンパ嚢から内リンパ
液が供給される． 
 
2. 1. 2 基底板 
 基底板は，蝸牛における音受容に重要な役割を果たす部位である．基底板を
構成する材質はエラスチン (elastin) と，その上にコラーゲン (collagen) 繊維が
蝸牛軸を中心に放射状に (ヒトの場合 4,200 本 (Lukashikin et al., 2005)) 分布し
ている．解剖学的に外柱細胞より蝸牛軸側の部位を pars arcuata と呼び，それよ
り外側を pars pectinata と分けている．前者は繊維が束状を形成せずに比較的均
質な結合組織からなるが，後者は大小様々なフィラメントで構成される繊維束
によって張力を与えられている (髙坂, 1991)．pars arcuataとpars pectinataの幅は，
基底回転で 1：3 であるのに頂回転では 1：1 に変化しており (Lim, 1980)，pars 
pectinata の厚さは，基底回転で厚く，頂回転で薄くなっている．これらの繊維の
分布が基底板の振動に大きく影響を与える． 
 基底板の長さは哺乳動物の種類によって種々で，個体差は有るがヒトで 24.0
～40.1 mm (野村ら, 2008)，モルモットで 18 mm (電子情報通信学会, 1980)，ウシ
で 38 m (電子情報通信学会, 1980) である．幅は全ての哺乳動物に共通して基部
側では狭く，頂部側に向かって次第に広くなっている．ヒトでは，頂部での幅
は基部の約 5 倍，モルモットでは約 3.4 倍，チンチラでは約 1.3 倍となっている 
(Lim, 1980)． 
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Fig. 2. 1 Schematic of human auditory system. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 2. 2 Cross section of human cochlea.  
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Fig. 2. 3 Schematic of simplified inner ear. 
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2. 2 基底板振動の特性 
2. 2. 1 進行波発生メカニズム 
 蝸牛に最も近い耳小骨はアブミ骨  (stapes) と呼ばれる．アブミ骨は底板 
(footplate) と 2 脚からなり，アブミ骨底板と前庭の連結部分にアブミ骨輪状靱帯 
(stapedial annular ligament) が存在する．このアブミ骨は前庭窓はまり込んで強く
結合している．鼓膜に音が入力され，ツチ骨 (malleus)，キヌタ骨 (incus) を経
て，アブミ骨へ伝達されると，アブミ骨はロッキング運動 (rocking motion) をす
る．アブミ骨から伝わってきた振動が前庭窓を振動させ，蝸牛内のリンパ液を
駆動する．このリンパ液の振動は，前庭階より蝸牛孔経て蝸牛へと回り，最後
に蝸牛窓に至る．前庭階と鼓室階では，リンパ液の振動により圧力変化を生じ
て，基底板に進行波を生じさせる．この進行波は，蝸牛窓に近い部分である基
部から頂部へと向かう． 
 
2. 2. 2 特徴周波数 
 基底板の各部位は異なる周波数で振動振幅が最大となる．この周波数は基底
板の各部位における特徴周波数 (characteristic frequency，CF) と呼ばれている． 
この特徴周波数は，ヒトの場合，(2. 1) 式で表される．Fig. 2.4 (a) に，基底板の
各部位と特徴周波数の関係 (Greenwood, 1990) を示す．横軸は，基底板基部から
の距離を基底板の長さで正規化した値である．また，Fig. 2. 4 (b) には入力周波
数が高い場合と低い場合の進行波イメージ図を示した．基底板の進行波は，入
力周波数が高い場合では基部側で最大振幅を示し，低い場合では頂部側で最大
振幅を示す．ヒトの可聴周波数音域は最大で 20 kHz といわれる．この可聴周波
数範囲は，基底板の幅と厚さの比が関係していることが知られている．ヒトの
基底板は，蝸牛基部で幅が狭く，厚さは厚い一方，蝸牛頂部では幅が広く，厚
さが薄くなっており，基部の幅は 10 μm ほどだが，ヒトが聞くことができない
超音波を聞くことができる動物はこの幅より狭くなっている．このように，動
物による蝸牛形状の違いは，基底板の幅や厚さの違いを生じ，可聴周波数音域
の違いを生み出す．  
 
 1104.165 1.2CF  xf  (2. 1) 
x : the position on the basilar membrane re the apex  
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Fig. 2. 4 Characteristic frequency. 
(a) Characteristic frequency map of human basilar membrane. (Greenwood, 1990) 
(b) Traveling wave generated on basilar membrane. 
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2. 3 有毛細胞の構造と機能 
基底板の機械的振動を電気的信号に変換する感覚受容器であるコルチ器には，
外有毛細胞と内有毛細胞と呼ばれる感覚細胞群が存在する．外有毛細胞は，ナ
ノメータオーダの基底板の振動を増幅する役割がある．内有毛細胞は，基底板
の機械的な振動を電気信号に変換し，聴神経を介して脳へと伝える役割がある．
ここでは，有毛細胞の構造と機能について述べる． 
 
2. 3. 1 コルチ器  
 コルチ器 (organ of Corti) の概略図を Fig. 2. 5 に示す．コルチ器は，基底板の
機械的振動を電気的信号に変換する感覚受容器として，蝸牛の全回転の基底板
上にラセン状に配置されている．コルチ器は，細胞表面に多数の感覚毛 (不動毛) 
を有する有毛細胞 (hair cell) とこれらを周囲から支えている支持細胞から成る．
有毛細胞は，蝸牛軸側に 1 列の内有毛細胞 (inner hair cell, IHC) と外側に 3 列の
外有毛細胞 (outer hair cell, OHC) に分けられる．蝸牛内の有毛細胞の数は，ヒト
の場合 15,000 個 (内有毛細胞: 3,000 個，外有毛細胞: 12,000 個) と数えられてい
る (野村ら, 2008)．内有毛細胞は細胞周囲のほとんどが支持細胞によって包囲さ
れているのに対して，外有毛細胞はダイテルス細胞にその細胞底部の一部を支
えられているが，細胞周囲のほとんどがコルチリンパ液に浸漬している (髙坂, 
1991)．このような細胞環境の違いは，内柱細胞や外柱細胞，ダイテルス細胞の
分化によってトンネル腔や Nuel 腔が形成されたために生じたものである．これ
らの細胞はフィラメントを包含しており，極めて堅固な支持機能を備えるのみ
ならず，コルチ器の表面に至って網状膜 (reticular lamina) と呼ばれる枠組みを
形成して音刺激によって生じる強い振動運動にも耐えることができる． 
 
2. 3. 2 外有毛細胞と内有毛細胞の構造 
 外有毛細胞は，円筒形であり，上面はクチクラ板で占められ，ダイテルス細
胞の指節突起頭部および外柱細胞頂部と共に網状膜を形成する．外有毛細胞の
直径はほぼ一定であるが，長さは基底回転では 28 μm，頂回転では 66 μm と 2
倍以上も伸張しており，体積は基底回転で 600～700 μm3 と最も小さく，上方回
転に行くに従って大きくなり，外方列の方が大きい．これは，基底板と網状膜
の成す角度を基底回転での 0°から上方回転の行くに従い大きくしていること
が主因である．この大きさおよび角度の変化の理由は明らかではないが，感覚
毛と蓋膜 (tectorial membrane) の成す角度変化により，蓋膜の動きを調整するこ
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とによって，周波数弁別に寄与していると考えられている． 
 内有毛細胞は，ややフラスコ型をしており，外有毛細胞と同様に上面はクチ
クラ板で占められている．クチクラ板直下でくびれて最小径を示し，細胞中間
部の核の付近で最大径を示す．外有毛細胞とは異なり，その形は一様ではない
が，ヒトでは内有毛細胞の長さは 35 μm 前後，体積は 2,500 μm3 程度であり，こ
れらの値は基底回転でも上方回転でも変化はない (髙坂, 1991)． 
 
2. 3. 3 外有毛細胞の伸縮運動 
 外有毛細胞の伸縮運動は基底板の運動に大きく寄与している．外有毛細胞の
伸縮運動は基底板の振動によりおこり，その伸縮運動によって生じた力が基底
板へと働く．したがって，基底板と外有毛細胞はフィードバック系を形成する．
外有毛細胞の伸縮運動には以下のような段階がある． 
 外有毛細胞の機械受容と機能を Fig. 2. 6 に示す．まず，音刺激による基底板の
受動的な振動は，外有毛細胞の感覚毛に機械的な刺激を生じる．そして，感覚
毛の屈曲により，機械電気変換チャネルが開口し，K+ が細胞内へ流入する．K+ 
の流入により，細胞内のイオン濃度が変化することで，細胞は脱分極する．続
いて，脱分極により，細胞側壁に存在する電圧感受型モータタンパク質のプレ
スチンが変化し，細胞が伸縮する．同時に，脱分極により電位依存性の Ca2+チ
ャネルが開口し，Ca2+ が細胞内に流入する．Ca2+ の流入による細胞内の Ca2+ の
増加と膜電位の脱分極により Ca2+ 活性化 K+ チャネルが開口し，K+は細胞外へ
と流出する．K+ の流出により細胞は過分極する．過分極により元の膜電位に戻
ることで，細胞は元の長さに戻る．細胞内に増加した Ca2+ は Na+‐Ca2+ 交換輸
送によって細胞外に排出されたり，細胞貯蔵部位へ取り組まれたりする (髙坂, 
1991)．  
 
2. 3. 4 内有毛細胞の機械電気変換 
内有毛細胞は外有毛細胞とは異なりその運動能は報告されていない．しかし，
コルチ器に分布する求心性神経の 90～95 %が内有毛細胞に至っている．したが
って，外有毛細胞はその運動能によって機械的な振動を増幅する働きがあり，
機械的振動を電気的信号に変換し，神経に伝達するのは内有毛細胞である． 
 内有毛細胞の機械受容と機能を Fig. 2. 7 に示す．外有毛細胞の運動は基底板の
振動を増幅させ，リンパ液の流れを変化させる．そして，内有毛細胞の感覚毛
が，この能動的なリンパ液の変化により屈曲することで機械電気変換チャネル
が開口し，K+ が細胞内へ流入する．K+ の流入により，細胞内のイオン濃度が変
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化することで，細胞は脱分極する．脱分極により電位依存性の Ca2+ チャネルが
開口し，Ca2+ が細胞内に流入する．細胞内に増加した Ca2+ が求心性伝達物質の
放出を促す．そして，求心性伝達物質により，求心性神経が興奮する．また，
脱分極により，K+ チャネルが開口し，K+ は細胞外へと流出することにより，膜
電位は元に戻る．内有毛細胞は Ca2+ 活性化 K+ チャネルが存在しないため，Ca2+ 
の流入による K+ 電流の増幅がない点で外有毛細胞とは異なる  (髙坂, 1991)． 
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Fig. 2. 5 Schematic of organ of Corti. 
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Fig. 2. 6 Mechano-sensitive and cell function of outer hair cell. 
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Fig. 2. 7 Mechano-sensitive and cell function of inner hair cell. 
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2. 4 耳音響放射 
2. 4. 1 耳音響放射の概要  
 蝸牛は，感覚細胞を有し，音の伝達に重要な役割を担っているが，1978 年に，
この蝸牛より音が放射されるという現象が報告された (Kemp, 1978)．これは，
耳音響放射 (otoacoustic emissions, OAE) といわれる現象で，これにより蝸牛は
単に機械的振動を電気信号に変換するだけでなく，信号を増幅し，聴神経に伝
えているのではないかと考えられるようになった．そして，その後の研究によ
り，外有毛細胞の優れた運動性があることが明らかになり，OAE は主として外
有毛細胞の働きにより外耳道に逆放射されるものと考えられている．OAE は，
簡便かつ短時間で測定が可能であり，また非侵襲性であることから，他覚的蝸
牛機能検査法として注目され，検討が進んでいる (Stover et al., 1996; 千田, 1998; 
田中, 1998; 石津; 2011)． 
 OAE の計測には Fig. 2. 8 に示すように小型のイヤホンとマイクロホンを用い
る．OAE の種類については後述するが，OAE は大きく分けて，音刺激に関係な
く外耳道に放射される自発性の音響放射と音刺激によって誘発される誘発性の
音響放射に分類される (Table 2. 1)．自発性の音響放射は外耳道にプローブを挿
入し，マイクロホンで計測を行う．誘発性の音響放射はイヤホンで外耳道に音
を入力し，反射してきた音をマイクロホンで計測する． 
 
2. 4. 2 耳音響放射の種類 
OAE には，Table 2. 1 に示すように計測方法によりいくつかに分けられるが，
刺激なしでも認められるものと外来刺激音により誘発されるものがある．ここ
では，簡単に OAE の種類を下記に示す． 
 
(1) 自発耳音響放射 (spontaneous OAE, SOAE) 
 SOAE は，刺激音を与えなくても，外耳道に挿入された高感度のマイクロホン
で検出される信号で，多くは純音に近い狭帯域の周波数成分を有している．モ
ルモットによる SOAE の計測例 (和田ら, 1992) を Fig. 2. 9 に示す．図から分か
るように，SOAE は死後に消失する．中耳・外耳は受動的な器官であることから，
SOAE は蝸牛内の active な働きにより発生することが分かる． 
 
(2) 誘発耳音響放射 (transiently evoked OAE, TEOAE) 
 TEOAE は，バースト音，クリック音等の発振時間の短い刺激音を外耳道に与
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えられることにより誘発される信号である．モルモットによる TEOAE の計測例 
(和田ら, 1992) を Fig. 2. 10 に示す．自発呼吸の場合である (a) では，TEOAE と
思われる信号が約 10 ms に見られるが，人工呼吸の場合である (b) では，信号
が確認できないことがわかる．  
 
(3) 同時音響放射 (stimulus frequency OAE, SFOAE) 
 SFOAE は，純音刺激により誘発される刺激音と同一の周波数の反応であり，
TEOAE と異なり，定常的な音響放射である．刺激音との位相差を利用して検出
する (泰地, 1996)．低音圧刺激により検出され，TEOAE と似た特徴を持つ．モ
ルモットによる SFOAE の計測例 (和田ら, 1992) を Fig. 2. 11 に示す．SOAE の
周波数付近に大きな音圧変化が生じ，この周波数で位相も大きく変化している
ことがわかる．しかし，入力音圧の変化と共に，SOAE 周波数付近における音圧，
位相の変化は消失している． 
 
(4) 歪成分耳音響放射 (distortion product OAE, DPOAE) 
 DPOAE は，周波数の異なる 2 つの音に誘発される信号で，刺激音周波数を f1，
f2 (f1 < f2) とすると，f1，f2 とは異なる規則性のある周波数成分 n f1 ± m f2 (n, mは
整数) を持つ信号が計測される．ヒトにおける DPOAE の計測例 (和田ら, 1991) 
を Fig. 2. 12 に示す．図に示すように，入力した 2 つの音に対して規則性のある
信号が計測される． 
 
2. 4. 3 誘発耳音響放射 
 TEOAE は，外耳道における音刺激に対して，数 ms～15 ms の潜伏時間をおい
て記録される非線形音響反応であり (大内ら, 1985)，OAE の中でも比較的歴史
が古く，臨床的にも数々の報告がある (邸ら, 1995; 井上ら, 1998)． 
TEOAEの刺激方法は，クリック刺激とトーンバースト刺激が主に用いられる．
クリック刺激では，広く，かつ不規則な周波数を有する TEOAE が生じ (小川, 
2006)，主として 1～2 kHz の周波数成分からなり，低～中低音域の聴覚の評価に
有用とされている (森ら, 2008)．トーンバーストを用いると，刺激音の周波数に
ほぼ一致した TEOAE が得られるとされている．ヒトの場合，入力周波数 1 kHz
のとき，刺激音入力から約 10 ms の潜伏時間を持って現れる (Norton and Neely, 
1987; Zwicker, 1988; 和田ら, 1991)． 
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2. 4. 4 歪成分耳音響放射  
 DPOAEは，他のOAEに比べ周波数特異性をもつため，新たな聴覚疾患診断法
として近年研究が進められている．計測される周波数成分n f1 ± m f2 (n, mは整数) 
は，歪成分と呼ばれており，主として外有毛細胞の働きにより，外耳道に逆放
射される微小音響信号と考えられている．そして，発生する歪成分の中でも最
も顕著に現れる2f1－f2成分から得られるDPOAE-audiogram (DP-gram) は，聴力図 
(オージオグラム) と類似した傾向を示すといわれている (Gaskill and Brown,  
1990; 佐藤ら, 1993; 辻ら, 1993; 植田, 1997; 高原, 2002)．そのため，DPOAE検査
は2f1－f2成分の大きさを評価することで，外有毛細胞の機能を評価することがで
きると考えられている． 
 オージオメータによる聴力検査の結果の一例 (Probst et al., 1990) を Fig. 2. 13
に示す．縦軸は聴力レベルを示し，健常者を 0 dB とした場合にどの程度聴力が
低下しているかを周波数別に示している．Fig. 2. 13 の被験者は，2 kHz より高い
周波数で大きく聴力が低下している．この被験者と健常者の DPOAE 検査の結果 
(Probst et al., 1990) を Fig. 2. 14 に示す．縦軸は 2f1－f2 成分の大きさ (音圧レベル)，
横軸は周波数を示す．図から分かるように，被験者の聴力レベルが低下した周
波数領域において，健常者に比べ被験者の2f1－f2成分の大きさが低下している．
このように，2f1－f2 成分の大きさと聴力レベルとが類似した傾向を示すことから，
DPOAE は他覚的な聴力検査法ひとつとして注目されている． 
 DPOAE 検査は，オージオメータに比べ他覚的に聴力を評価できるため，新生
児の聴力を検査することができる．さらに，DPOAE 検査は，外耳道にプローブ
を挿入し，刺激音を加えるだけで計測が行えるため，自動聴性脳幹反応 (automa 
ted auditory brain-stem response, AABR) に比べ短時間で容易に計測が可能である．
さらに，計測される信号が微小なことから，DPOAE 検査の刺激方法について
様々な試みがなされ，周波数比 (f2/f1) が 1.22，音圧差が 10 dB SPL の場合に，
最も大きい DPOAE レベルが得られるとされている (Gaskill and Brown, 1990; 原
田ら, 1998; 原田ら, 1999; 神崎ら, 1999)． 
以上のように，DPOAE は，蝸牛の他覚的な機能評価法として，期待されてい
るが，DPOAE は入力音圧および周波数により非線形な応答を示すことが知られ
ている．また，外有毛細胞の働きが関与していると考えられているが，生理的
条件下での蝸牛内の直接計測が困難なため，DPOAE と外有毛細胞の働きとの関
係や DPOAE の詳細な発生機序は明らかとなっていない． 
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Fig. 2. 8 Measurement system of OAE. 
 
 
 
 
 
 
Table 2. 1 Type of OAE. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
stimulus sound
spontaneous SOAE nothing
TEOAE click, toneburst
SFOAE pure tone
DPOAE pure tones of two different frequencies
otoacoustic emissions
evoked
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Fig. 2. 9 Measurement example of SOAE (0 dB V≒50 dB SPL).  
(a) Antemortem spectrogram (1.43 kHz, 7.41 dB). (b) Postmortem spectrogram. 
(和田ら, 1992) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 2. 10 Measurement example of TEOAE.   
(a) Spontaneous respiration. (b) Artificial respiration. (和田ら, 1992) 
 
 
 
 
 
(a) (b) 
(a) (b) 
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Fig. 2. 11 Measurement example of SFOAE. (和田ら, 1992) 
(a) Sound pressure. Input sound pressure : 1. 15～25 dB SPL ; 2. 25～35 dB SPL ; 
3. 45～65 dB SPL ; 4. 45～55 dB SPL. (0 dB V≒50 dB SPL) 
(b) Phase. Input sound pressure : 1. 15～25 dB SPL ; 2. 25～35 dB SPL. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 2. 12 Measurement example of DPOAE. (和田ら, 1991) 
 
 
 
 
(a) (b) 
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Fig. 2. 13 Audiogram of patient with advanced noise-induced hearing loss by 
pure-tone thresholds. (Probst et al., 1990)  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 2. 14 DPOAE analysis of a case of sensorineural hearing loss. (Probst et al., 
1990) 
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第 3 章 蝸牛モデルとその評価 
 本章では，本研究で用いた蝸牛モデルについて述べる．まず，外有毛細胞の
働きを考慮しない passive なモデルの評価を行い，続いて，外有毛細胞の働きを
考慮した active なモデルについて述べる． 
 
3. 1 モデル形状 
 Fig. 3. 1，3. 2 に，本研究で用いた，有限要素法 (finite element method, FEM) に
よるヒト蝸牛の三次元モデルを示す．リンパ液を除く構造体部分のモデル形状
を Fig. 3. 1 に示す．また，モデル全体のメッシュ形状および寸法を Fig. 3. 2 に示
す． 
 本解析で用いた蝸牛モデルでは，基底板 (basilar membrane, BM) および骨ラセ
ン板 (osseous spiral lamina)，蝸牛窓 (round window)，アブミ骨 (stapes)，アブミ
骨輪状靱帯 (stapedial annular ligament)，前庭窓 (oval window) をモデル化し，リ
ンパ液の流体領域として，前庭 (vestibule) および前庭階 (scala vestibuli) と中央
階 (scala media) を合わせた領域，鼓室階 (scala tympani)，蝸牛水管 (cochlear 
aqueduct)，蝸牛孔 (helicotrema) を考慮した．Table 3. 1 に，モデルの形状および
寸法を示す． 
 モデル形状は解析の複雑化を避けるため，下記のように簡単化した． 
 蝸牛のラセン形状については，先行研究 (Dallos, 1999) において，ラセン形状
の蝸牛と直線形状の蝸牛の基底板振動を比較した結果，基底板の振幅値はラセ
ン形状と同様になり，特徴周波数分布については，直線形状の場合，低周波数
域の特徴周波数分布がラセン形状の場合よりも頂部側に移行することが示され
ている．そこで，蝸牛の直線化の際には，ラセン形状と特徴周波数分布を同等
にするため，基底板のヤング率を小さくし，特徴周波数分布を基部側に移行さ
せることで，直線化の影響を少なくした． 
 蝸牛各部の形状は，基部から頂部にかけて線形的に変化するものとし，その
断面形状は矩形 (Holmes and Cole, 1984) とした．前庭階と鼓室階を分けるライ
スネル膜については，先行研究 (坂本, 2010) において，ライスネル膜の有無が
基底板振動に及ぼす影響を調べた結果，ライスネル膜が基底板振動に及ぼす影
響が少ないことが示されている，そこで，本モデルにおいてはライスネル膜を
省略した． 
 蝸牛長さ，リンパ液の体積，基底板の幅と厚さ，前庭窓と蝸牛窓の面積と厚
さはヒトによる報告 (Igarashi et al., 1986; Ulehlova et al., 1987; Hatsushika et al., 
1990; 髙坂, 1991; Ishii et al., 1995; Kawano et al., 1996; Hu et al., 1999; Koike and 
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Wada, 2002; Christensen et al., 2004; Washington Univ., 参考 URL (2)) を基に決定
した．特に基底板の形状に関しては，基部から頂部かけて幅が 100 μm から 500 
μm と 5 倍変化し，厚さが 30 μm から 10 μm と 1/3 倍に変化する形状とした． 
 モデル各部位を六面体の構造格子で分割した．薄膜組織である基底板，前庭
窓，蝸牛窓は Shell 要素として定義し，その他の構造体部分は Solid 要素として
定義した．モデルの節点数・要素数は，全節点数が 16742，要素数が 9337 のモ
デルを用いた． 
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Fig. 3. 1 Solid parts of straight cochlear model. 
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Fig. 3. 2 Fluid parts of straight cochlear model. 
(a) Perspective view. 
(b) View of the straight cochlear model by 3-point perspective. 
 
 
 
Total nodes 16742
Total cells 9337
[mm] 
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Table 3. 1 Dimensions of FE-model of human cochlea. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
a Ulehlova et al. (1987)，b Igarashi et al. (1986) 
c 坂下 (2012), d Koike and Wada (2002) 
e Becvarovski (2004) 
 
 
 
 
 
 
 
 
cochleaa
length  [mm] 34.5
inner ear fluid (volume)b
cochlear fluid  [mm3] 59.4
vestibular fluid  [mm
3
] 69.4
total fluid   [mm3] 128.8
basilar membranec
length  [mm] 32
width base  [μm] 100
width apex  [μm] 500
thickness base  [μm] 30
thickness apex  [μm] 10
footplated
thickness  [μm] 200
area  [mm2] 4.22
round windowe
thickness  [μm] 60
area    [mm2] 2.21
oval window
thickness  [μm] 60
area    [mm
2
] 4.22
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3. 2 物性値と境界条件 
 モデル各部の物性値はヒトによる報告データを基に，不明なパラメータにつ
いてはモルモットによる報告あるいは実験値と解析結果が合うように決定した．
Table 3. 2 に，本研究で使用した蝸牛モデルの物性値を示す． 
前庭窓のヤング率は，先行研究 (五味田, 2007) でアブミ骨－蝸牛インピーダ
ンス統合を行い，最も合うときの数値を与えた．基底板は，放射線状にコラー
ゲン繊維が分布しているため，異方性を考慮し，その他構造体部分は等方弾性
体として扱った．基底板のヤング率は，先行研究 (坂下, 2012) で，Greenwood 
(1990) の CF 分布図に合うようにしたときの数値を与えた．リンパ液は非圧縮性
の粘性流体と仮定し，粘度はヘマトクリット値の低い血液の粘度を使用した． 
 境界条件は，基底板や蝸牛窓，輪状靱帯等の周囲を完全に固定した．また，
実際の蝸牛は骨に囲まれた器官であることから，リンパ液の周囲を剛体壁とし
て定義した． 
系全体に与える減衰係数は，Numerical 減衰係数と Rayleigh 減衰係数とを用い
ることができる．Numerical 減衰係数は時間解析する際に，構造部分に陰的な制
御を行うものである．Rayleigh 減衰の減衰比を次式に示す． 
 





 
22



  (3. 1) 
 
ここで，ζ は減衰比，ω は角振動数，α および β は Rayleigh 減衰パラメータであ
る．αおよびβを決定することにより，周波数依存の減衰比を得ることができる．
本研究で使用した Rayleigh 減衰による減衰比と周波数の関係を Fig. 3. 3 に示す． 
 基底板と蓋膜の間隙にはリンパ液が存在し，狭い流路にリンパ液の流れが生
じるため，基底板はその他の構造部に比べて粘性による抵抗が高いことが予想
される．そのため，基底板に速度に応じた速度とは逆向きの圧力を基底板全体
に加え，基底板に他の構造部に比べて強い減衰を加えた．基底板に減衰として
加える圧力 PBMは次式のように定義した． 
 
BMBM VcP   (3. 2) 
 
ここで，c は係数，VBM は基底板の速度，マイナス記号は基底板の速度と逆向き
であることを意味する．解析では，c = 5000 として基底板に減衰を定義した． 
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Table 3. 2 Mechanical properties used for FE-model of human cochlea. 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
a Sekine (2000)，b Lim et al. (2005) 
c Koike and Wada (2002) 
cochlear fluid
densitya [kg/m3] 1.034×103
viscosity [N・s/m2] 2.8×10－3
basilar membrane
Youngs' modulus [Pa] EX 2.0×106
EY 2.0×104
EZ 2.0×104
Poisson's ratio 0.49
density [kg/m3] 1.2×103
round window
Youngs' modulus [Pa] 5.0×106
Poisson's ratio 0.49
density [kg/m3] 1.2×103
osseous spiral laminab
Youngs' modulus [Pa] 2.0×1011
Poisson's ratio 0.3
density [kg/m3] 1.2×103
stapesc
Youngs' modulus [Pa] 1.2×1010
Poisson's ratio 0.3
density [kg/m3] 2.75×103
stapedial annular ligamentc
Youngs' modulus [Pa] 4.9×105
Poisson's ratio 0.3
density [kg/m3] 2.5×103
oval window
Youngs' modulus [Pa] 3.34×106
Poisson's ratio 0.49
density [kg/m3] 1.2×103
Rayleigh damping
α [1/s] 100
β [s] 6.43×10－7
numerical damping
γ 1
 
第 3 章 蝸牛モデルとその評価   29 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 3. 3 Relationship between damping ratio and frequency. 
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3. 3 FEM プログラム 
3. 3. 1 解析ソフト 
 本解析では，市販の汎用有限要素法解析ソフトウェアである CFD-ACE+ 
Version 2009.4 (開発元 ESI Inc., 国内総代理店: 株式会社ウェーブフロント) を
使用した．CFD-ACE+は，単なる熱流体現象のみならず，流体・熱・自由表面・
剛体運動・化学反応・電磁場など多数の物理現象とこれらの連成問題 (coupled 
problem) を解析することができるマルチフィジックス解析ソフトウェアであ
る．本研究では，構造体と流体の連成解析を行った． 
 解析は次の手順で行った．まず，専用メッシュジェネレータである CFD- 
GEOM で三次元 FE モデルを作成し，モデルのメッシュ形状などを定義した．次
に，そのモデルを CFD-ACE の解析用ファイルに変換した．CFD-ACE では物性
値，減衰，境界条件および計算スキームの設定を行った．この設定を受けたモ
デルを CFD-ACE-SOLVER によって解析し，解析結果を CFD-VIEW により確認
した．解析条件が複雑な場合は，user-subroutine によって表現することができる．
User-subroutine はモデル内の任意の接点，面および要素における物理量の定義を
自由にプログラムすることができる．プログラミング言語は Fortran 90，コンパ
イラは ESI 社のホームページ (参考 URL: (1)) にあるリモートオンラインコンパ
イラを使用した． 
 
3. 3. 2 計算スキーム 
 空間の離散化は，有限要素法により，構造体はニュートン方程式，流体はナ
ビエ-ストークス方程式を解くことにより解を得た． 
 時間積分は，陰公式 ((3. 3) 式) を解くことで求めた．時間精度を決定する
blending factor (β) が 0 の時は陽解法で，1 の時は陰解法である．0.5 の時は
clank-Nicolson 法と呼ばれる半陰解法となる．半陰解法は，陽解法に比べ安定性
に優れ，陰解法に比べ時間精度が良いことが利点である．解析では β の値をデ
フォルトである 0.6 とした．また，時刻応答解析には Newmark β 法を使用した． 
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 本解析では，音の振動が微小なことから，振動系におけるフックの法則が成
り立つと仮定し，線形解析を用いた． 
 本ソフトによる連成解析のカップリング方法はシーケンシャルな連成であり，
片方向連成 (1-way) と双方向連成 (2-way) の選択が可能である．1-way カップ
リングは一つの物理現象の解析結果を他の物理現象の荷重条件として利用する
解析方法である．2-way カップリングは一方の解析結果を他方の解析の荷重条件
として互いにデータをやり取りして，繰り返し行う解析方法である．1-way に比
べ 2-wayの方が双方向にデータをやりとりするため，精度の高い解析が行える．
本解析では，流体と構造体とが互いに及ぼす影響が重要であるため，2-way カッ
プリングを用い，各 iteration でカップリングを行った． 
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3. 4 passive な蝸牛モデルの評価 
 蝸牛は外科的な侵襲により損傷を受けやすい器官であることから，ヒトにお
ける蝸牛の計測値は，外有毛細胞の働きがない死後のデータのみである．その
ため，本項では，まず外有毛細胞の働きを考慮しない passive なモデルについて，
ヒト計測値と比較し，評価を行った．ヒト計測値がない基底板振動については，
先行研究のモデルでの解析結果と比較した． 
 
3. 4. 1 物性値の検討 
 蝸牛窓のヤング率は，先行研究 (坂本, 2010) で検討が行われていたが，この
ときは，5 MPa 以上の値で検討がなされており，5 MPa より小さい値については
検証されていなかった．そこで，5 MPa より小さい値に関して，物性値の検討を
行った．ここでは，先行研究 (坂本, 2010; 坂下, 2012) で用いられていた以下の
5 項目により，モデルの評価を行った． 
 
(1) 基底板の振動モード 
(2) 特徴周波数 (characteristic frequency, CF) 分布  
(3) 基底板－アブミ骨底板速度振幅比 (VBM/Vfootplate) 
(4) 蝸牛入力インピーダンス (Zc) 
(5) 蝸牛窓インピーダンス (ZRW) 
 
以下，各項目に関する説明を示す． 
(1) 基底板の振動モード 
 基底板振動の時間変化を評価する．解析により得られた，2 kHz 入力時の基底
板の振動モードの例を Fig. 3. 4 (a)に示す．Fig. 3. 4 (a) は基底板変位の時間変化
であり，縦軸は基底板の変位，横軸は基底板基部からの距離を基底板の長さで
正規化した値である．アブミ骨頭に正弦波を負荷すると，基底板には進行波が
生じる．基底板の各部位は固有周波数が異なるため，純音を入力した場合には
特定の部位でのみ最大振幅を示し，全体の挙動としては紡錘形となる． 
(2) 特徴周波数 (characteristic frequency, CF) 分布  
進行波の最大振幅位置は，周波数の増加に伴い基底板の基部側へと変移する．
Greenwood (1990) により，入力周波数と基底板の最大振幅値を示す部位の関係，
すなわち CF 分布が報告された．この測定結果を Fig. 3. 4 (b) に示す．横軸は基
底板基部からの距離を基底板の長さで正規化した値である．基底板の振動モー
ドと CF 分布の計測値により基底板の評価を行った． 
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(3) 基底板－アブミ骨底板速度振幅比 (VBM/Vfootplate) 
Stenfelt et al. (2003) により，基底板の速度 VBM (CF=2 kHz の位置) とアブミ骨
底板の速度 Vfootplate の同時計測が行われ，VBM を Vfootplate で正規化した値，すなわ
ち基底板とアブミ骨底板の速度振幅比 (VBM/Vfootplate) が報告された．VBM/Vfootplate
の解析結果と計測値を比較することで，入力の大きさと基底板の振幅値の評価
を行った．なお，本解析では，構造物に対して速度が算出できないため，変位
を読み取り，その値に 2πf を掛け合わせることで速度とした． 
(4) 蝸牛入力インピーダンス (Zc) 
Nakajima et al. (2008) によりヒト側頭骨における前庭階，鼓室階における圧力
とアブミ骨底板，蝸牛窓における速度の同時計測が行われた．その結果から，
次式で表される ZCの値を算出された． 
footplate
SV
C U
P
Z   (3. 4) 
ここで，PSVはアブミ骨底板に近い前庭階圧力，Ufootplate はアブミ骨底板の体積速
度である．解析による Ufootplate は，アブミ骨底板の Y 軸方向の変位 Yfootplate を用
いて，次式のようにして求めた． 
footplatefootplate YfU π2                (3. 5) 
(5) 蝸牛窓インピーダンス (ZRW) 
蝸牛窓インピーダンス ZRWは，上述した Nakajima et al. (2008) の計測値 RW，
蝸牛窓に近い鼓室階圧力 PSTと，アブミ骨底板の体積速度 URWとの比により次式
で求められる． 
RW
ST
RW U
P
Z    (3. 6) 
ここで，解析による Ufは，(4) のときと同様に，蝸牛窓中央の Y 軸方向の変位
YRWを用いて，次式のようにして求めた． 
RWRW YfU π2                                      (3. 7) 
以上の項目によりモデルの評価を行った． 
音の入力はアブミ骨頭の正弦波を負荷した．解析では，入力音圧を 0.2 Pa，周
波数を 125，250，500，1000，2000，4000，8000 Hz とした．time step は 1 周期
の 10 分割とした． 
 蝸牛窓のヤング率は，1 MPa と先行研究の値である 5 MPa の比較を行った． 
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解析により得られた基底板変位の時間変化を Fig. 3. 5～3. 7 に示す．また，Fig. 
3. 8 に基底板の CF 分布を示す．さらに，VBM/Vstapes，ZCおよび ZRWを Fig. 3. 9，
Fig. 3. 10，Fig. 3. 11 に示す．図より，基底板振動，CF 分布および VBM/Vstapesは，
いずれも実験値に近い値を示し，ヤング率を変えた場合でも大きな違いはない
ことがわかる．このことから，蝸牛窓のヤング率は，基底板振動およびアブミ
骨振動にあまり影響を与えないといえる．ZC の結果では，いずれも実験値より
大きな値を示している．これは，実験値のアブミ骨計測は，アブミ骨に対して
角度を持って行われている一方，解析の値はアブミ骨底板の Y 軸方向のみの変
位から算出しており，より小さい値となってしまったためと考えられる．ZRWの
結果を見ると，蝸牛窓のヤング率によって結果が変わっていることがわかる．
ERW = 1 MPa の場合では，実験値と同様に 500 Hz 付近でノッチが生じているが，
ERW = 5 MPa の場合，1 kHz でノッチが生じている．しかしながら，低周波数域
の値は，ERW = 5 MPa の方が実験値に近い．  
以上の結果から，以後の解析では，蝸牛のヤング率は 5 MPa として解析を行
った． 
 
3. 4. 2 リンパ液の圧力値の評価 
ヒト側頭骨を用いた Nakajima et al. (2008) の実験で，外耳道，前庭階および鼓
室階における圧力の同時計測が行われ，前庭階と外耳道の音圧比 (PSV/PEC) と前
庭階と外耳道の音圧比 (PST/PEC) が報告された．この結果と，本解析で得られた
結果の比較を行い，前庭階と鼓室階におけるリンパ液の圧力値の評価を行った．  
音の入力はアブミ骨頭の正弦波を負荷した．解析では，周波数を 125，250，
500，1000，2000，4000，8000 Hz とした．time step は 1 周期の 10 分割とした．
外耳道に入力した音は，外耳道と中耳の伝音特性の影響を受けるが，本解析で
は中耳のテコ比 (1.3) と鼓膜・アブミ骨頭の面積比 (128:1) のみを考慮し，外耳
道に入力された音は，アブミ骨頭で   4.441283.1log20 10   dB 増幅されるものと
し，音圧は，入力音圧を外耳道音圧 35.6 dBSPL に相当する 0.2 Pa とした． 
 解析によって得られた PSV /PEC，PST/PECを Fig. 3. 11 に示す．PSV/PECは，1 kHz
と 4 kHz 付近において，実験値より大きな値となったが，それ以外の周波数では
実験値に近い値を示した．PST/PEC は，比較的ヒト計測値と同じ値が得られた．
今回は，外耳道と中耳の伝音特性を考慮せず，周波数によらず一様に増幅する
として PSV/PECを算出したが，一般に，外耳道の共振周波数は 4 kHz 付近，中耳
の共振周波数は 1 kHz 付近といわれている．したがって，これらを考慮すると，
PSV/PECは実験値と同様な値となり，リンパ液の圧力値は妥当であるといえる． 
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3. 4. 3 基底板振動挙動の評価 
 前項までは，死後のヒト計測値と本モデルの解析結果を比較し，評価を行っ
た．しかし，各周波数における基底板全体の振動挙動については，ヒト蝸牛に
おいて計測が困難である．このことからここでは，報告されている Gan et al. 
(2007) のヒトモデルとの比較を行った．  
音の入力はアブミ骨頭の正弦波を負荷した．解析では，入力音圧を 0.2 Pa，周
波数を 125，250，500，1000，2000，4000，8000 Hz とした．time step は 1 周期
の 10 分割とした． 
解析によって得られた，各入力周波数における基底板基部から頂部までの変
位振幅を Fig. 3. 12 に示す．また，アブミ骨底板の変位振幅に対する基底板の変
位振幅を Fig. 3. 13 に示す．横軸は，基底板基部からの距離を基底板の長さで正
規化した値である． 
 Gan et al. (2007) によって報告された，外耳道から蝸牛までの FE－モデルを
Fig. 3. 14 に示す．このモデルに，外耳道に 90 dB SPL を入力した際に，得られ
た基底板振動の結果を Fig. 3. 15 に示す． 
本モデルにおける基底板の絶対ピーク値は，0.009～0.17 nm であり，Gan et al. 
(2007) のモデルでは，0.4～130 nm であった．振幅値が異なるのは，入力条件が
異なっているためだと考えられる．Gan et al. (2007) のモデルでは外耳道に 90 dB 
SPL を入力しているが，本モデルでは，外耳道換算でおよそ 36 dB SPL であり，
Gan et al. (2007) のモデルより 54 dB SPL 程度小さいことになる．このことを考
慮すると，本モデルの値は，Gan et al. (2007) のモデルの値と同様になる．また，
基底板全体の振動の傾向も同様であることがわかる． 
アブミ骨底板の変位振幅に対する基底板の変位振幅は，本モデルにおいて最
大 26 dB，Gan et al. (2007) のモデルにおいて最大 25 dB であり，同様の結果とな
った．また，振動全体の傾向も似ていることがわかる． 
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Fig. 3. 4 Example of numerical results. 
(a) Time course of the vibration of basilar membrane. 
(b) Characteristic frequency map of human cochlea. The solid line is measurement 
result obtained by Greenwood (1990). 
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Fig. 3. 5 Time course of vibration of BM obtained using various cochlear models. 
Applied frequencies were 125, 250 and 500 Hz.  
(a), (c), (e) ERW=5 MPa. (b), (d), (f) ERW=1 MPa. 
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Fig. 3. 6 Time course of vibration of BM obtained using various cochlear models. 
Applied frequencies were 1, 2 and 4 kHz.  
(a), (c), (e) ERW=5 MPa. (b), (d), (f) ERW=1 MPa. 
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Fig. 3. 7 Time course of vibration of BM obtained using various cochlear models. 
Applied frequency was 8 kHz. 
(a) ERW=5 MPa. (b) ERW=1 MPa. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 3. 8 Characteristic frequency map obtained using various cochlear models. 
Distance from base was normalized by BM length. The solid line is measurement 
result obtained by Greenwood (1990). 
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Fig. 3. 9 Basilar membrane velocity normalized by stapes-footplate velocity 
obtained using various cochlear models. The solid line is measurement result 
obtained by Stenfelt et al. (2003). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 3. 10 Relationship between the cochlear input impedance and frequency 
obtained using various cochlear models. The solid line, the dashed line and the 
dotted line were measurement results obtained by Nakajima et al. (2008), Aibara et 
al. (2001) and Merchant et al. (1996), respectively. 
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Fig. 3. 11  Relationship between round window impedance and frequency 
obtained using various cochlear models. The solid line is measurement result 
obtained by Nakajima et al. (2008). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 3. 12 Sound pressure magnitude in scala vestibuli and scala tympani 
normalized to ear canal sound pressure obtained using cochlear model. The solid 
line is measurement result obtained by Nakajima et al. (2008). 
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Fig. 3. 13 Distribution of displacement magnitude of BM from base to apex. 
(a) 125, 250, 500 Hz, (b) 1, 2, 4, 8 kHz. 
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Fig. 3. 14 Distribution of displacement magnitude of BM presented in dB re 
footplate displacement from base to apex.  
(a) 125, 250, 500 Hz, (b) 1, 2, 4, 8 kHz. 
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Fig. 3. 14 (a) Anterior-medial view of FE model of human ear with external ear 
canal, middle ear cavity, and simplified cochlea. (b) Connection of the cochlea to 
middle ear at stapes and round window from posterior view. The middle ear cavity 
was assumed transparent. (Gan et al., 2007) 
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Fig. 3. 15 Analysis results obtained by Gan et al. (2007). 
(a) Distribution of displacement magnitude of BM from base to apex. 
(b) Distribution of displacement magnitude of BM presented in dB re footplate 
displacement from base to apex. 
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3. 5 active な蝸牛モデル 
 前節では，外有毛細胞の能動的 (active) な伸縮運動を考慮せず，外有毛細胞
の働きがない passive なモデルの評価を行った．本節では，外有毛細胞の active
な伸縮運動を考慮した active な蝸牛モデルについて述べる． 
 
3. 5. 1 外有毛細胞の加振力 
 生理的条件下でのヒト外有毛細胞の働きが報告されていないことから，先行
研究 (坂下, 2012) では，モルモット等の動物実験による報告を基に加振力を決
定された． 
外有毛細胞の伸縮による加振力は，基底板の速度に応じた圧力 POHCを定式化
し，基底板表面に加えるものとした．外有毛細胞の加振力 POHCは報告されてい
るモルモット外有毛細胞の特性を基に，逆正接関数を用いて次式のように定義
した．  
 
        BMBMOHC VzczbzaVzP 1tan,   (3. 8) 
  zza 1805.13   (3. 9) 
  )9.10436.0(cos zzb   (3. 10) 
  zzc 2040007200   (3. 11) 
 
ここで，z は基底板基部からの距離 [m]，VBM は基底板の Y 方向 (鉛直方向) の
速度 [m/s] である．a (z) および b (z)，c (z) は，基底板各部位での加振力の違い
を考慮するための位置変数 z に依存した関数である． 
場所の違いによる，外有毛細胞の機能の報告をまとめたものを Fig. 3. 16 に示
す．(3. 9) 式では，外有毛細胞についての報告 (Cody and Russell, 1978; Dallos, 
1986; 髙坂, 1991; Chan and Ulfendahl, 1997; Santos-sacchi, 1998; 和田ら, 1997; He 
and Dallos, 2000; 菅原ら, 2000) から基底板の頂部側に比べ，基部側の加振力が大
きくなるように a (z) を定義した．(3. 10) 式の余弦成分は，外有毛細胞が基部側
で 25°，頂部側で 45°傾いているという報告 (Ramamoorthy and Grosh, 2007) を基
にこのような式にした．(3. 11) 式では，Zinn et al. (2000) の報告により，基底板
の基部側に比べ，頂部側の傾きが緩やかに変化するように c (z) を定義した．ま
た，POHC が正の場合，外有毛細胞は収縮し，負の場合，外有毛細胞は伸長して
いることを意味する． 
基底板の速度と加振力 POHCの関係を Fig. 3. 17 に示す．図中の黒線が基部から
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13.6 mm の位置 (CF=4 kHz) での加振力，赤線が基部から 23.0 mm の位置 
(CF=500 Hz) での加振力である．図に示すように，基底板速度 VBMという入力に
対して，出力すなわち加振力 POHCは飽和していることがわかる．また，頂部側
に比べて基部側の加振力が大きくなるようになっている． 
外有毛細胞の直径はほぼ一定で約 6～8 μm であり，基底板の基部から頂部に
かけて 3 列をなしていることから，Fig. 3. 18 のように基底板の長手方向に対し
て幅一定の面 (27 μm) に加えた． 
 
3. 5. 2 増幅率 
 active な蝸牛モデルでは，外有毛細胞の働きにより基底板の振動は増幅される．
そこで，各周波数における，passive な場合と active な場合の基底板変位の比，
すなわち増幅率を次式により算出した． 









passive
active
Y
Y
gain log20  (3. 12) 
ここで，Yactive は active モデルでの基底板の変位，Ypassive は passive モデルでの基
底板の変位である．モルモットの報告 (Nuttall et al., 1991; 和田ら, 1996) と同様
の算出方法にするため，Yactive, Ypassive いずれも active なモデルの CF 位置での基
底板の変位を用いた． 
アブミ骨頭に音圧 0.2 Pa を入力時の各周波数における passive な場合に対する
active な場合の基底板変位の増幅率を Fig. 3. 19 に示す．図より，4 kHz 入力時に
増幅率は最大となり，それより低い周波数での増幅率は，4 kHz 入力時に比べ，
小さな値となっている．これは，OHC の発生力は頂部側に比べ基部側の方が大
きいという報告から，解析では加振力を基部側から頂部側にかけて小さくして
いることが原因であると考えられる．増幅率は，最大で 65.8 dB であった．これ
はモルモットの 40～60 dB 程度という報告より大きい値である．しかしながら，
モルモットの報告による増幅率は 4 kHz よりも高い CF 位置での値であり，さら
に，ヒトの可聴域が 20～20000 Hz 程度であるのに対して，モルモットの可聴域
は 50～50000 Hz 程度であることを考えると，この結果が妥当であるとは言い難
い．そのため，外有毛細胞の加振力を評価するには，他の方法によりヒトによ
る計測値と比較を行う必要があるといえる． 
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Fig. 3. 16 Relationship between BM partition and OHC structures. (坂下, 2012) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 3. 17 Relationship between POHC and velocity of BM. 
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Fig. 3. 18 Face of basilar membrane for adding active force generated by OHC. 
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Fig. 3. 19 Gain of BM displacement by OHC motility for different frequencies. 
Input pressure was 0.2 Pa. 
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第 4 章 誘発耳音響放射の数値シミュレーション 
 第 3 章では，外有毛細胞の motility を考慮しない passive なモデルと，外有毛
細胞の働きを考慮した active なモデルについて述べた．本章では，2 つのモデル
を用いて，誘発耳音響放射 (transiently evoked OAE, TEOAE) のシミュレーショ
ンを行い，外有毛細胞の働きが誘発耳音響放射に与える影響について検証した． 
 
4. 1 解析方法 
 TEOAE の刺激方法として，クリック刺激とトーンバースト刺激が主に用いら
れるが，トーンバーストを用いると，刺激音の周波数にほぼ一致した TEOAE が
得られるとされている．そこで本解析では，刺激音としてトーンバースト音を
用いた． 
臨床計測でのデータ (小川ら, 1989; 大内ら, 1993) を基に，モデルへの入力は，
アブミ骨頭に立ち上がり，立ち下がり，プラトーの時間が各 1 ms，総持続時間 3 
ms のトーンバースト音を負荷した (Fig. 4. 1)． 
アブミ骨への入力音圧は，0.2 Pa (80 dBSPL) とした．外耳道に入力した音は，
外耳道と中耳の伝音特性の影響を受けるが，本解析では中耳のテコ比と鼓膜・
アブミ骨頭の面積比のみを考慮し，外耳道に入力された音は，アブミ骨頭でお
よそ 40 dB 増幅されるものとしているため，アブミ骨への入力音圧は，外耳道内
音圧 40 dB SPL 程度に相当する．入力周波数は，臨床計測 (中村, 1992; Zhang, 
2008) において出現率の高い 1.5 kHz と本モデルにおける外有毛細胞の加振力が
大きくなる場合の 4 kHz とした． 
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Fig. 4. 1  Input pressure waveform. Applied frequency were (a) 1.5 kHz and (b) 4 
kHz. 
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4. 2 解析結果および考察 
4. 2. 1 基底板振動 
 解析により得られた，active な場合と passive な場合における基底板振動の時
間変化を Fig. 4. 2 に示す．基底板振動は，CF が入力周波数の位置における結果
である．1.5 kHz および 4 kHz どちらにおいても，active な場合は passive な場合
に比べ，振動が長く続いていることがわかる．これは，外有毛細胞の働きによ
るものと考えられる．外有毛細胞がより大きく働く 4 kHz の場合には，6 ms で
一度振動が収まり，再び振幅が大きくなっている．この結果は，Fig. 4. 3 に示す
モルモットによる報告 (Zheng et al., 2011) と一致する． 
 
4. 2. 2 アブミ骨振動 
解析により得られた，active な場合と passive な場合におけるアブミ骨底板振
動の時間変化を Fig. 4. 4 に示す．1.5 kHz においては，active な場合と passive な
場合でほとんど一致しており，同様な振動をしていることがわかる．一方，4 kHz
においては，およそ 4 ms 以降で active な場合，細かい振動が存在している．  
次に，4 kHz のアブミ骨底板に生じた細かい振動について周波数解析を行った．
アブミ骨底板の 4～8 ms における振動を FFT 解析した結果を Fig. 4. 5 に示す．
activeな場合のおよそ 2 kHzにおいて，passive な場合と同等のピークが見られる．
これは，アブミ骨の自由振動の周波数成分であると考えられる．active な場合と
passive な場合で，異なる箇所はいくつかあるが，4 kHz 付近が大きく異なる成分
である．このことから，アブミ骨底板に生じた細かい振動は，TEOAE であると
考えられる． 
TEOAE は，基底板の CF 位置の振動が逆放射され，外耳道に発生すると考え
られている (Norton and Neely, 1987)．また，サルに聴器毒性を持つエタクリン酸
を静注すると可逆的に誘発耳音響放射が消失する報告 (Andeson and Kemp, 
1979) や，蝸牛中央階への通電により誘発耳音響放射が記録できるという報告 
(Weis, 1982) などから TEOAE は外有毛細胞の働きによるものと示唆されている．
今回，4 kHz において，細かい振動が存在したのは，外有毛細胞の加振力を基底
板の頂部側に比べ，基部側で大きくなるようにしており，外有毛細胞の働きが
1.5 kHz に比べ大きくなったためと考えられる．また，4 kHz の方が，CF 位置が
基部側にあることも，4 kHz において，TEOAE が発生した要因であると思われ
る．  
しかしながら，TEOAE の周波数は同一個人では刺激音の周波数と無関係にほ
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ぼ一定であり，基底板の CF が入力周波数の位置で発生するのではなく，基底板
インピーダンスの不連続性により，蝸牛の最も OAE を発生しやすい，特定の部
位から生じている可能性があるという報告 (鈴木ら, 1987) もある．そのため，
今後は基底板の不規則性を考慮した場合を検証する必要がある． 
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Fig. 4. 2 Waveform at CF position on BM. Input pressure was 80 dB SPL.  
Applied frequency were (a) 1.5 kHz and (b) 4 kHz. (c) and (d) show the same data 
as in (a) and (b) at an expanded scale. 
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Fig. 4. 3 After-vibrations are seen only in preparations with pristine sensitivity. 
The record shown in panel A was acquired from a sensitive animal. Data in panel B 
was recorded several hours later, when the preparation had suffered a substantial 
loss of auditory sensitivity. Panels C and D show the same data as in A and B at an 
expanded scale. The CF was 19 kHz and the stimulus level 104 dB SPL. Responses 
are averages of 100 stimulus presentations. (Zheng et al., 2011) 
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Fig. 4. 4 Waveform at footplate. Input pressure was 80 dB SPL.  
Applied frequency were (a) 1.5 kHz and (b) 4 kHz. (c) and (d) show the same data 
as in (a) and (b) at an expanded scale. 
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Fig. 4. 5 Frequency spectra of displacement of footplate. Applied frequency was 4 
kHz. Input pressure was 80 dB SPL. 
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第 5 章 歪成分耳音響放射の数値シミュレーション 
 第 4 章では，誘発耳音響放射 (TEOAE) に着目した解析を行った．本章では，
TEOAE よりも周波数特異性が高く，臨床的関心も高い，歪成分耳音響放射 
(distortion product otoacoustic emission, DPOAE) に着目した解析を行った． まず，
外有毛細胞の働きを考慮しない passive なモデルと，外有毛細胞の働きを考慮し
た active なモデルに対して，解析を行った．その後，外有毛細胞の働きを一部制
限した解析や増幅機構の動作点を変化させた解析を行うことで，外有毛細胞の
増幅機構と DPOAE の関係性について検証した． 
 
5. 1  passive な場合と active な場合の比較 
 Fig. 5. 1 に示すように，線形の入出系と非線形性を有する系に周波数の異なる
ふたつの信号を同時に入力すると，非線形性を有する系には，出力信号の中に，
入力信号には存在しない周波数成分が新たに含まれてくる．これらの成分は一
般的に inter-moduration distortion products (混変調歪) と呼ばれている．実際に発
生する歪成分の周波数とレベルは，系の非線形性の性質と程度に依存するが，図
のように，入力信号を f1 と f2 であるとすれば，歪成分の周波数は nf1±mf2 (n，m
は整数) に限られることが知られている． 
そこで，まず複合音入力時に外有毛細胞の非線形性により，2f1－f2 成分が生じ
るかを確認するため，外有毛細胞の働きを考慮しない passive なモデルと，外有
毛細胞の働きを考慮した active なモデルに対して，DPOAE のシミュレーション
を行った．次に，歪成分が発生する active な場合における基底板振動および外有
毛細胞の加振力 POHCについて解析した． 
 
5. 1. 1 解析方法 
 モデルへの入力は，アブミ骨頭に次式で表される複合音 P を入力した． 
)π2sin()π2sin( 2211 tfLtfLP   (5. 1) 
市販の DPOAE 検査装置 (ER-60, リオン株式会社, 参考 URL (3)) では，f1 と f2
の刺激音圧は，外耳道においてそれぞれ 65，55 dB SPL であり，周波数比は 1.2
である．また，外耳道に入力した音は，外耳道の共振特性および中耳の伝音特性
の影響を受けるが，本解析では，外耳道の共振は考慮せず，中耳のテコ比と鼓膜・
アブミ骨頭の面積比のみを考慮し，外耳道に入力された音は，アブミ骨頭で 40 
dB 増幅されるものとした．これらのことから，アブミ骨への入力は，f2 / f1 = 1.2，
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L1 = 105 dB SPL，L2 = 95 dB SPL (それぞれ外耳道内音圧 65 dB SPL，55 dB SPL 
に相当) とした．入力周波数は，周波数比 f2 / f1  = 1.2 を保った状態で，f2 を 2，
3，4 kHz と変化させた． 
 周波数解析には，FFT を LabVIEW (Ver.8.6, National Instruments) にて行った．
FFTの窓関数はかけず，サンプリング点は，f2 = 2, 3, 4 kHzのときでそれぞれ 240，
360，480 点とし，(5. 2) 式で表される周波数分解能 Δf が同じになるようにした． 
 
N
f
f S    fs , sampling rate [Hz] ; N, sampling point (5. 2) 
 
 
5. 1. 2 解析結果および考察 
解析によって得られた，f2 = 3 kHz の複合音入力時における基底板およびアブ
ミ骨底板に生じた振動の周波数成分を Fig. 5. 2 に示す．赤線が active な場合，黒
線が passive な場合である．基底板の結果は．特徴周波数 CF が 2f1－f2 (2 kHz) の
位置における振動の周波数成分である． 
active な場合，基底板とアブミ骨底板のいずれの結果においても，入力した 2
つの周波数とは別に 2f1－f2 成分にピークが生じた．一方，passive な場合は基底
板とアブミ骨底板のいずれの結果においても，2f1－f2 成分は現れなかった．これ
は，外有毛細胞の非線形増幅機構により基底板上に 2f1－f2 成分が生じ，基底板
に生じた 2f1－f2 の振動がアブミ骨に逆放射された結果，アブミ骨底板に 2f1－f2
成分が生じたと考えられる． 
 
次に，歪成分が発生する active な場合における，基底板上の 2f1－f2，f1，f2 成
分の振幅値および基底板基部との位相差を Fig. 5. 3～Fig. 5. 5 に示す．それぞれ，
横軸は基底板基部からの距離を基底板の長さで正規化した値である．位相につ
いては，アンラッピング処理 (位相接続) を行った結果である．  
2f1－f2 成分の振幅に着目すると，f2=2，3，4 kHz のいずれの場合も，CF が 2f1
－f2 の位置より少し頂部側で最大となっている．また，すべての場合で最大振幅
となっている位置からおよそ 0.15 だけ基部側に離れた位置でノッチが生じてい
る．また，f1，f2 成分の振幅は，それぞれ CF が f1，f2 の位置付近で最大値を示し
た．位相に着目すると，f1，f2 成分は基底板の基部で最も位相が進んでいること
がわかる．これは，基底板の基部側から進行波が伝播していることを表している．
また，基底板の基部側ではあまり位相の変化はないが，CF 位置に近づくに従い，
変化が大きくなっている．これは，CF 位置に近づくと，波の伝搬が遅くなって
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いることを意味する．2f1－f2 成分の位相差に着目すると，振幅の周波数特性曲線
でノッチが生じた位置付近から位相は遅れるようになった．この位置から基部
側の位相差の値は，ほぼ一定となっている． 
 さらに，基底板上の外有毛細胞の加振力 POHCについて解析を行った．基底板
上の加振力 POHCの大きさ，加振力の 2f1－f2，f1，f2 成分の振幅値および基底板基
部との位相差を Fig. 5. 6～Fig. 5. 8 に示す．それぞれ，(a) は加振力 POHCの大き
さ，(b) は加振力 POHC の 2f1－f2，f1，f2 成分の振幅値，(c) は加振力 POHCの基底
板基部との位相差を表している．また，横軸は基底板基部からの距離を基底板の
長さで正規化した値である． 
(a) をみると，いずれの場合も加振力 POHCの大きさは，CF が f2 の位置付近で
最大値を示していることがわかる．また，(b) および (c) の図は，基底板振動の
結果と同様の形を示した．このことから，基底板振動は，外有毛細胞の働きに支
配されているといえる． 
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Fig. 5. 1 Frequency spectra of amplitude of linear I/O function and non-linear I/O 
function. 
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Fig. 5. 2 Frequency spectra of amplitude of (a) BM (CF = 2 kHz) and (b) footplate 
for two-tone stimulation with f2 = 3 kHz.  
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Fig. 5. 3  Vibration of BM. 
(a) Amplitude and (b) phase of 2f1－f2, f1 and f2 components along BM. The dot-
dashed line, the dot line and the dashed line show position of CF=2f1－f2, f1 and f2, 
respectively. Applied f2 frequency was 2 kHz. 
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Fig. 5. 4  Vibration of BM. 
(a) Amplitude and (b) phase of 2f1－f2, f1 and f2 components along BM. The dot-
dashed line, the dot line and the dashed line show position of CF=2f1－f2, f1 and f2, 
respectively. Applied f2 frequency was 3 kHz. 
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Fig. 5. 5  Vibration of BM. 
(a) Amplitude and (b) phase of 2f1－f2, f1 and f2 components along BM. The dot-
dashed line, the dot line and the dashed line show position of CF=2f1－f2, f1 and f2, 
respectively. Applied f2 frequency was 4 kHz. 
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Fig. 5. 6  Total amplitude and frequency components of active force POHC. 
(a) Total amplitude of POHC along BM. 
(b) Amplitude of 2f1－f2, f1 and f2 components of POHC along BM.  
Applied f2 frequency was 2 kHz. 
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Fig. 5. 7  Total amplitude and frequency components of active force POHC. 
(a) Total amplitude of POHC along BM. 
(b) Amplitude of 2f1－f2, f1 and f2 components of POHC along BM.  
Applied f2 frequency was 3 kHz. 
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Fig. 5. 8  Total amplitude and frequency components of active force POHC. 
(a) Total amplitude of POHC along BM. 
(b) Amplitude of 2f1－f2, f1 and f2 components of POHC along BM.  
Applied f2 frequency was 4 kHz. 
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5. 2 高音域難聴を模した解析  
 DPOAE は，低音域の刺激音による反応が検出されにくいが，中～高音域の
周波数では検出されやすい．そのため，高音域難聴者において DPOAE は有用で
あると考えられている．高音域難聴には，長期に渡って騒音に曝されることから
起こる騒音性難聴や加齢によって外有毛細胞が減少することから起こる老人性
難聴がある．一般に，騒音性難聴は 4 kHz を中心とした高音域の聴力損失が最初
に現れ，老人性難聴は高音域においての聴力低下が顕著である．そこで，CF が
4 kHz 以上の位置の外有毛細胞の働きをなくし，高音域難聴を模した場合の
DPOAE への影響を調べた． 
 
5. 2. 1 解析方法 
 本解析では，CF が 4 kHz の位置 (z = 13.6 mm) から基底板基部 (z = 0 mm) の
範囲を passive な状態にするため，外有毛細胞による増幅機構は (3. 8) 式に，(5. 
3) 式のような条件を加えた．  
 
   3106.1300,  zVzP BMOHC  (5. 3) 
  
モデルへの入力は，アブミ骨頭に複合音 (L1sin(2πf1t)+L2sin(2πf2t)) を負荷した． 
入力音圧は L1 = 105 dB SPL，L2 = 95 dB SPL とし，入力周波数は，周波数比 f2 / f1  
= 1.2 を保った状態で，f2 を 2，3，4 kHz と変化させた．そして，active な場合お
よび passive な場合とアブミ骨振動について比較した． 
 
5. 2. 2 解析結果および考察 
解析によって得られた，複合音入力時におけるアブミ骨底板に生じた振動の
周波数成分を Fig. 5. 9 に示す．青線が高音域難聴を模した場合の結果であり，赤
線が active な場合，黒線が passive な場合である．Fig. 5. 10 に，Fig. 5. 9 の結果
の 2f1－f2 成分の振幅値をプロットしたものを示す．三角が高音域難聴を模した
場合の結果であり，黒丸が active な場合，白丸が passive な場合である．括弧付
きのものはピークが見られなかったため，その周波数付近のノイズフロアの値
を示したものである．また，Fig. 5. 11 に，基底板上の外有毛細胞が働いている範
囲と CF 位置との関係を示す． 
高音域難聴を模した場合では，f2 = 2 kHz のときのみ 2f1－f2 成分にピークが現
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れた．f2 = 4 kHz のときにピークが見られなかったのは，CF が 4 kHz 以上の位置
の外有毛細胞の働きをなくしたためと考えられるが，CF が 3 kHz の位置の外有
毛細胞は active に働いているにもかかわらず (Fig. 5. 11 (b))，f2 = 3 kHz のときに
おいてもピークが現れなかった．これは，Fig. 5. 11 (c) に示すように，本解析に
用いた蝸牛モデルの CF が 3 kHz の基底板位置と，4 kHz の基底板位置が近いた
めと考えられる． 
実際，アブミ骨頭に 80 dB SPL の純音を入力した場合の基底板の最大振幅値 
(Fig. 5. 12) をみると，高音域難聴を模した場合の振幅値は，入力周波数が 3 kHz
では passive な場合の値に近くなっていることがわかる．Fig. 5. 12 において入力
周波数が 4 kHz に近づくにつれて，高音域難聴を模した場合の振幅値は passive
な場合の値に近づいており，Fig. 6. 2 と同様の傾向を示した．これは，4 kHz 以
上で難聴を示す高音域難聴者において，DPOAE 検査の結果と純音聴力検査の結
果に高い相関が得られたという報告 (佐藤ら, 1993; 吉原ら, 1995; 佐藤ら, 1995) 
と一致する． 
部分的に外有毛細胞が傷つけられた動物では，歪成分のレベルが低いとき，CF
が f2 付近の位置にある外有毛細胞の残存率も低いという報告 (熊谷, 1995) があ
り，ヒトによる DPOAE でも狭い周波数帯の蝸牛病変を検知し得ることが示唆 
(大山, 1992) されているが，今回の結果では，CFが f2の位置の外有毛細胞が active
に働いていたにもかかわらず，その位置よりも基部側に位置する外有毛細胞の
働きが弱い場合には，歪成分は小さくなった．このことから，歪成分は入力周波
数を CF とする基底板位置だけでなく，ある程度広い範囲の外有毛細胞の動特性
により発生するものと考えられる． 
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Fig. 5. 9 Frequency spectra of vibration at footplate obtained using various 
cochlear models. 
(a) f2 = 2 kHz. (b) f2 = 3 kHz. (c) f2 = 4 kHz. 
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Fig. 5. 10 Amplitude of 2f1－f2 component at footplate for different f2 frequencies. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 5. 11 Relationship between frequency and CF position on BM.  
(a) f2 = 2 kHz. (b) f2 = 3 kHz. (c) f2 = 4 kHz. 
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Fig. 5. 12 Maximum amplitude of BM for different input frequencies. Applied 
pressure was 80 dB SPL. 
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5. 4 頂部側の外有毛細胞の働きを制限した解析 
 DPOAE では，歪成分のうち，2f1－f2 成分が最も大きく計測される．また，
DPOAE は基底板上に発生した歪成分が外耳道へ逆放射されていると考えられ
ている．そこでここでは，基底板上で 2f1－f2成分が最も大きく振動する，CF が
2f1－f2 の位置の外有毛細胞の働きをなくした解析を行い，頂部側の外有毛細胞が
DPOAE へ与える影響について調べた． 
 
5. 4. 1 解析方法 
 本解析では，f2 = 2 kHz のときの CF が 2f1－f2 (1.3 kHz) の位置 (z = 18.4 mm) 
から基底板頂部 (z = 32 mm) の範囲を passive な状態にした．外有毛細胞による
増幅機構は (3. 8) 式に，(5. 4) 式のような条件を加えた．  
 
   33 1032104.180,   zVzP BMOHC  (5. 4) 
 
モデルへの入力は，アブミ骨頭に複合音 (L1sin(2πf1t)+L2sin(2πf2t)) を負荷した． 
入力音圧は L1 = 105 dB SPL，L2 = 95 dB SPL とし，入力周波数は，周波数比 f2 / f1  
= 1.2 を保った状態で，f2 を 2，3 kHz と変化させた．そして，active な場合およ
び passive な場合とアブミ骨振動について比較した． 
 
5. 4. 2 解析結果および考察 
解析によって得られた，複合音入力時におけるアブミ骨底板に生じた振動の
周波数成分を Fig. 5. 13 に示す．青線が頂部側の外有毛細胞の働きを制限した場
合の結果であり，赤線が active な場合，黒線が passive な場合である．また，Fig. 
5. 14 に，基底板上の外有毛細胞が働いている範囲と CF 位置との関係を示す． 
頂部側の外有毛細胞の働きを制限した場合では，f2 = 2，3kHz いずれの場合も
2f1－f2 成分にピークが現れた．また，そのピーク値も，active な場合と同様の値
を示した．f2 =3 kHz のときあまり変化がなかったのは，CF が f2，f1 および 2f1－
f2 の位置が active な状態であったためだと考えられるが，f2 =2 kHz のときは，CF
が 2f1－f2 の位置の外有毛細胞の働きがないのにもかかわらず，active な場合とほ
とんど変わらない結果となった．したがって，基底板の CF が 2f1－f2 の位置の外
有毛細胞の働きは，アブミ骨に発生する 2f1－f2 成分に影響を与えないと考えら
れる． 
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Fig. 5. 13 Frequency spectra of vibration at footplate obtained using various 
cochlear models. 
(a) f2 = 2 kHz. (b) f2 = 3 kHz. 
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Fig. 5. 14 Relationship between frequency and CF position on BM.  
(a) f2 = 2 kHz. (b) f2 = 3 kHz. 
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5. 5 外有毛細胞の増幅機構の動作点を変化させた解析 
 外有毛細胞による増幅機構は (3. 8) 式に示したように，加振力 POHCは，入力
に対して出力は正負で対称に働くように定義している (Fig. 3. 19)．しかしなが
ら，in vitro でのモルモット外有毛細胞の計測では，伸長する力より，収縮する
力の方が大きいことが報告 (Iwasa and Adachi, 1997) されている．そこで本解析
では， (3. 8) 式の関数の原点をシフトさせた場合，すなわち外有毛細胞の動作
点 (operating point, OP) を変化させた場合を考え，このときの DPOAE への影響
を調べた． 
 
5. 5. 1 解析方法 
(3. 8) 式の関数を (α, β) だけ平行移動させた場合の POHCは，次式でに表すこ
とができる． 
 
           BMOHC VzczbzaP 1tan  (5. 5) 
 
本解析では，伸長する力と収縮する力の最大値の比が，1 : 3 となるように， 
α = 1 / c (z)，β = 1 とした．(3. 8) 式で定義された加振力 POHCおよび (5. 5) 式で
定義された POHCと基底板速度 VBMの関係を Fig. 6. 7 に示す．図中の実線，破線
は，それぞれ基部から 10 mm，20 mm の位置での加振力である．(a) は (3. 8) 式
の POHCを， (b) は (5. 5) 式の POHCを表している．(a) は原点に対して対称であ
り，(b) は (a) の原点を移動させたものとなっており，原点に対して非対称であ
ることがわかる． 
モデルへの入力は，アブミ骨頭に複合音 (L1sin(2πf1t)+L2sin(2πf2t)) を負荷した． 
入力音圧は L1 = 105 dB SPL，L2 = 95 dB SPL とし，入力周波数は，周波数比 f2 / f1  
= 1.2， f2 を 3 kHz とした．そして，外有毛細胞の増幅機構が対称な場合と非対
称な場合の基底板振動，アブミ骨振動について比較した． 
 
5. 5. 2 解析結果および考察 
解析によって得られた，複合音入力時における基底板およびアブミ骨底板に
生じた振動の周波数成分を Fig. 5. 16, Fig. 5. 17 に示す．Fig. 5. 16 は，(3. 8) 式の
POHCを，Fig. 5. 17 は (5. 5) 式の POHCをモデルへ組み込んだときの結果である．
いずれも，基底板の結果は．CF が 2f1－f2 (2 kHz) の位置における振動の周波数
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成分である．いずれの場合でも，歪成分が発生しているが，Fig. 5. 16 では歪成
分のうち 2f1－f2 成分の振幅が最も大きくなった．一方，OP を変化させた場合の
Fig. 5. 17 では，f2－f1 成分が最も大きい振幅となった． 
Fig. 5. 18 のような，非線形性を有した入出力系において，対称な場合と非対
称な場合に，周波数の異なるふたつの信号を同時に入力すると，対称な場合には，
出力信号の中の歪成分のうち2f1－f2成分が最も大きくなる．非対称な場合には，
f2－f1 成分が最も大きくなる．そのため，基底板上においても，非対称な場合に
は，f2－f1 成分が最も大きい振幅となったと考えられる．そして，基底板上に発
生した f2－f1 成分が，アブミ骨へと逆放射され，アブミ骨においても f2－f1 成分
が発生したと考えられる． 
正常な蝸牛の場合，DPOAE で最も大きく計測されるのは，2f1－f2 成分である．
また，動物による実験では，正常な場合から薬剤投与により意図的に蝸牛増幅の
OP を変化させると，2f1－f2 成分が減少し，f2－f1 成分が増加したという報告 
(Frank and Kössl, 1996; Frank and Kössl, 1997; Abel, 2009) がある．今回の結果で
は，外有毛細胞の加振力が原点に対して対称的である場合，2f1－f2 成分が最も大
きくなり，OP をシフトさせ，非対称とした場合，2f1－f2 成分は小さくなり，f2－
f1 成分が大きくなった．よって，ヒト蝸牛においても，蝸牛増幅の OP が変化す
ると，f2－f1成分および 2f1－f2成分に影響が生じる可能性があるといえる．また，
正常なヒト蝸牛における in vivo での外有毛細胞の OP は，in vitro とは異なり，
原点に対して加振力が対称となるような状態で存在していると考えられる． 
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Fig. 5. 15 Relationship between POHC and velocity of BM. 
(a) Symmetric state, (b) Asymmetric state. 
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Fig. 5. 16 Frequency spectra of amplitude of (a) BM (CF = 2 kHz) and (b) footplate 
for two-tone stimulation with f2 = 3 kHz. The cochlear amplifier was symmetric state. 
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Fig. 5. 17 Frequency spectra of amplitude of (a) BM (CF = 2 kHz) and (b) footplate 
for two-tone stimulation with f2 = 3 kHz. The cochlear amplifier was asymmetric 
state. 
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Fig. 5. 18  Frequency spectra of amplitude of symmetric I/O function and 
asymmetric I/O function. 
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第 6 章 歪成分耳音響放射の発生機序についての 
考察 
第 5 章において，DPOAE は，外有毛細胞の働きにより，発生することが明ら
かとなり，さらに，外有毛細胞の働きが DPOAE へ及ぼす影響を調べた．これら
を考慮して本章では，DPOAE の発生メカニズムについて考察した． 
 
6. 1 基底板からアブミ骨への逆放射 
 外耳道で計測される OAE は，基底板から逆放射されるものだと考えられてい
る．そこで基底板を加振した解析を行い，基底板からアブミ骨への振動の伝わり
方を調べた． 
 加振点は，基底板の外有毛細胞の加振面上の 2 点とし，この 2 点にそれぞれ
1.0×10-10 N の正弦波の力を入力した．入力周波数は，1，2 kHz とし，active モ
デルにおける CF が入力周波数の位置に加振した． 
 解析によって得られた，基底板振動の時間変化を Fig. 6. 1 に示す．入力周波数
1，2 kHz のいずれの場合も，基底板振動は，加振点で最大値を示しており，こ
の点を境に基部側と頂部側で振動挙動が異なっていることがわかる．加振点よ
り基部側では，定常波のような振動で，振幅値にノッチが生じた．頂部側では，
頂部への進行波のみが発生していた．定常波は，進行方向が互いに逆向きの 2 つ
の波が重なり合うことによってできる．よって，基部側で定常波のようになった
のは，加振点から基部側へ進む波が基部で反射した波と合成された結果である
と考えられる．また，頂部側で定在波が発生しなかったことから，基底板の進行
波は頂部で反射しないと考えられる． 
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Fig. 6. 1 Time course of the vibration of basilar membrane. 
(a) 1 kHz. (b) 2 kHz. 
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6. 2 歪成分耳音響放射の発生メカニズム  
6. 1 節の結果を考慮して，DPOAE の発生メカニズムについて考察する． 
5. 1 節の基底板振動の結果 (Fig. 5. 3～Fig. 5. 5) では，基底板上の 2f1－f2成分
の振幅値は，最大振幅となっている位置からおよそ 0.15 だけ基部側に離れた位
置でノッチが生じ，この位置から基部側の位相差の値は，ほぼ一定となっていた．
このことから，この部分では，2f1－f2 成分は定常波のような振動をしていると考
えられる．したがって，この部分の基底板には，頂部方向への進行波と基部方向
への逆行波が存在していると考えられる．また，基底板上の加振力 POHCの大き
さの結果 (Fig. 5. 6～Fig. 5. 8) では，外有毛細胞の加振力 POHCは，CF が f2 の位
置付近で最大値を示したことから，この位置が 2f1－f2 成分の発生に大きく関与
しているといえる．また，5. 2 節では CF が f2 の位置の外有毛細胞の働きをなく
したとき，アブミ骨で 2f1－f2 成分は発生しないという結果になった．また，CF
が f2 の位置より基部側に位置する外有毛細胞の働きが弱い場合には，歪成分は
小さくなった． 
現在，蝸牛の脆弱性および振動の微小さゆえ，DPOAE の発生場所についての
議論は収束していない．DPOAE の発生場所については，基底板の不均一性を有
する場所での反射，f1 により生じる進行波と f2により生じる進行波が重なる場所
での反射，基底板上の CF が 2f1－f2 の位置での反射などが考えられている．本解
析の結果では，複合音を入力した場合，外有毛細胞の働きにより，基底板の各部
位で 2f1－f2 成分が発生するが，CF が f2 の位置付近の外有毛細胞が最も大きく働
き，アブミ骨で 2f1－f2 成分が発生するには，CF が f2 の位置およびそれより基部
側の外有毛細胞が働いていることが重要であると考えられる．したがって，
DPOAE 検査により，CF が f2 の位置およびそれより基部側の外有毛細胞の機能
を評価できる可能があるといえる． 
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第 7 章 歪成分耳音響放射を利用した外有毛細胞の 
加振力評価とその最適化  
前章までで，モルモットにおける報告を基に定義した外有毛細胞の加振力を
考慮することにより，DPOAE 現象を再現することが確認できた．さらに，DPOAE
により外有毛細胞の機能を評価できる可能性があることが明らかとなった．そ
こで本章では，複合音入力時にモデルに発生した 2f1－f2 成分と DPOAE のヒト
計測値を比較し，構築したモデルの評価を行った． 
 
7. 1 評価方法 
本解析で用いたモデルは，アブミ骨と蝸牛からなる．外耳道に入力した音は，
外耳道と中耳の伝音特性の影響を受け，蝸牛へと伝わる．そのため，アブミ骨頭
への入力は，外耳道と中耳の伝音特性を考慮する必要がある．Aibara et al. (2001) 
によって，ヒトの鼓膜付近の外耳道から蝸牛までの伝音特性が計測され (Fig. 
7.1)，Puria (2003) によって，ヒトのアブミ骨底板から外耳道までの伝音特性が
計測された (Fig. 7.2)．さらに，本モデルのアブミ骨頭とアブミ骨底板の面積は，
それぞれ 0.58 mm2，4.22 mm2 であるため，次式によりアブミ骨底板の値はアブ
ミ骨頭部よりおよそ 17 dB SPL だけ小さくなると考えられる． 
 
2.17
22.4
58.0
log20 





   (7. 1) 
 
モデルへ入力は，アブミ骨頭へ複合音 (L1 sin (2πf1t)＋L2 sin (2πf2t) ) を負荷し
た．L1 および L2 は，上記の外耳道からアブミ骨頭までの伝音特性を考慮し，外
耳道内音圧がそれぞれ 70 dB SPL，60 dB SPL となるように設定した．入力周波
数は，周波数比 f2 / f1 =1.2 を保った状態で，f2を 2，3，4 kHz と変化させた．  
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Fig. 7. 1 Forward transfer function of human middle ear according to Aibara et al. 
(2001).  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 7. 2 Reverse transfer function of human middle ear according to Puria (2003)．  
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7. 2 結果および考察 
 解析により得られた，アブミ骨底板直下の前庭窓における圧力波の周波数成
分を Fig. 7. 3 に示す．2f1－f2 成分は，f2 =2 kHz のとき 15.8 dB SPL，f2 =3 kHz の
とき 39.3 dB SPL，f2 =4 kHz のとき 45.0 dB SPL であった．解析の結果では，f2 の
周波数が大きいと，2f1－f2 成分も大きくなっていることがわかる．これは，外有
毛細胞の加振力を基底板の頂部側に比べ，基部側で大きくなるようにしている
ためと考えられる． 
前述した Puria のアブミ骨底板から鼓膜付近の外耳道までの伝音率 (Fig. 7. 2) 
を用いると，この 2f1－f2 成分は，外耳道においては f2 =2 kHz のとき－13.7 dB 
SPL，f2 =3 kHz のとき 5.6 dB SPL，f2 =3 kHz のとき 6.4 dB SPL となる．Fig. 7. 4
に，解析によって得られた結果と，田中 (1996) によって計測された，聴力正常
者 30 耳における 2f1－f2 成分のレベルとの比較を示す．ドットが解析結果，線が
計測データを示している．f2 =3，4 kHz のときは計測値と同等の値を示したが，
f2 =2 kHz のときは，計測値より 20 dB SPL 程度小さい値である．すなわち，本モ
デルにおける CF が 2 kHz の位置の外有毛細胞の加振力は，正常なヒト蝸牛より
小さい可能性があるといえる．  
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Fig. 7. 3 Frequency spectra of pressure of oval window under footplate for (a) f2=2 
kHz，(b) f2=3 kHz and (c) f2=4 kHz. 
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Fig. 7. 4 Relationship between DP-amplitude and f2 frequency. The dot shows 
analysis result. The bold line shows DP-amplitude of normally hearing 30 
individuals obtained by Tanaka (1996). 
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7. 3 パラメータ値の検討 
 7. 2 節により，(3. 8) 式で定義される外有毛細胞の加振力 POHCは，適切でない
ことがわかった．また，加振力 POHCの中の a (z) や c (z)といった関数は，モル
モットの外有毛細胞の特性を基に，各パラメータの値については便宜的に決定
されており，最適化がなされていなかった．そこで，より多くの外有毛細胞の知
見を組み込んだ，加振力 POHC を新たに設定した．さらに DPOAE のヒト計測値
と比較し，POHCの評価を行った． 
 新たに設定した，外有毛細胞の加振力 POHC を (7. 2) 式に示す．各関数 a (z), b 
(z) および c (z) の詳細については，後述する． 
  
          
        






0tanh
0tan
,
1
BMBM
BMBM
BMOHC
VVzczbza
VVzczbza
VzP   (7. 2) 
 
加振力 POHCは，基底板の速度に比例する圧力として速度方向に加え，基底板振
動を増幅させた．加振面はこれまでと同様とした．外有毛細胞の運動性は非対称
であり，収縮するより伸張するほうが入力に対して飽和しやすいことが報告さ
れている (Santos-Sacchi, 1989; Evans,1989) が，5. 4 節の解析結果より，増幅機構
の動作点は対称となるような状態で存在することが示唆された．そのため，逆正
接関数 (tan-1) および双曲線正接関数 (tanh) を用い，VBMの正負で場合分けした．
これにより，in vivo では，蝸牛増幅機構の動作点における傾きは最大であるとい
う報告も再現した． 
 
・a (z) について 
 モルモットの単離した外有毛細胞における Sugawara et al. (2002) の計測では，
短い細胞ほどヤング率は大きいことが報告され，細胞長さ L [μm]とヤング率 E 
[kPa]の関係は，次式のように線形近似された． 
 
2.5039.0  LE           (7. 3) 
 
和田ら (1997) や Mahendrasingam et al. (2010) によると，単離した外有毛細胞の
発生力 F は，応力 σ，ヤング率 E，ひずみ ε，断面積 A，細胞長 L を用いて，次
式で与えられる． 
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L
L
EAAEAF

      (7. 4) 
 
ここで，外有毛細胞の直径は細胞長 L に限らずほぼ一定であることから，断面
積 A はほぼ一定である．また， (7. 3) 式より，細胞長 L が小さいほど，ヤング
率 E は大きい．よって，長さの変化量 ΔL が一定であると仮定すると，外有毛細
胞の伸縮による発生力 F は，短い細胞ほど大きく，長い細胞ほど小さいことに
なる． 
 外有毛細胞が発生する力の Wada et al. (2002) による計測結果では，細胞長 L
が 31.8 μm のときの最大発生力 Fmax は 1.58 nN であった．外有毛細胞の細胞長 L
は，計測結果よりヒトの場合，基部で 28 μm，頂部で 66 μm である．よって，ΔL
が一定であると仮定すると，(8. 3) 式，(8. 4) 式により，基部 (z = 0 mm) および
頂部 (z = 32 mm) における最大発生力 Fmaxは，それぞれ，1.86, 0.50 nN と求ま
る．さらに，Fig. 7. 5 に示すように，本モデルにおける外有毛細胞 1 個に相当す
る面は，72 μm2 であるから，基部 (z = 0 mm) および頂部 (z = 32 mm) における
最大圧力 Pmaxは，それぞれ，2.59, 7.0 Pa と求まる．本モデルに組み込んだ外有
毛細胞の加振力 POHCにおいて，最大圧力は a (z)･ π/2 であるから，a (0) は 16.5，
a (32) は 4.5 となる． 
 以上より，a (z) は次のように定義した． 
 
 
l
z
za 125.16           (7. 5) 
l = 32 mm：BM length     
 
・b (z) について 
 b (z) は，これまでのものと同様に基底板に対する外有毛細胞の傾きを考慮し
ている．Ramamoorthy et al. (2007) や Spector et al. (2003) のモデルでは，コルチ
器の解剖学的構造から，OHC は，基底板の鉛直方向に対して骨ラセン板側に基
部側で 25°，頂部側で 45° 傾いているとしている．このことから b (z) は，基部
側 (z / l = 0) で 25°，頂部側 (z / l = 1) で 45°となるように，次式のように定義し
た．  
 
  )349.0436.0(cos
l
z
zb           (7. 6) 
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・c (z) について 
外有毛細胞の in vitro における計測では，頂部側にある長い外有毛細胞の方が，
入力に対する応答が急峻であることが報告されている (Iwasa and Adachi, 1997)．
しかしながら，スナネズミの in vivo における計測 (He et al., 2004) によると，基
部側の外有毛細胞の方が頂部側より，飽和しやすいことが報告されている．この
ことから，基底板の基部側に比べ，頂部側の傾きが緩やかに変化するように c (z) 
を次式のように定義した． 
 
  l
z
zc 10904830                        (7. 6) 
 
パラメータ値は，進行波が紡錘形を保ったまま，基底板振動を増幅できるように，
解析を繰り返しながら決定した． 
以上により定義された，加振力 POHCと基底板速度 VBMの関係を Fig. 7. 6 に示
す． 
次に，構築した active モデルに複合音を入力し，2f1－f2 成分の大きさについて
ヒトの計測値と比較を行い，外有毛細胞の加振力を評価した．評価方法は，7. 1
と同様とした． 
 解析によって得られた 2f1－f2 成分の結果と，聴力正常者 30 耳における 2f1－f2
成分のレベルのヒト計測値の比較を Fig. 7. 7 に示す．新たに構築した active モデ
ルでは，f2 =2 kHz のときでもヒト計測値と同等の値を示した．ヒト計測値では，
2f1－f2 成分は f2 =5 kHz でピークが出ているが，解析結果では，f2 =3 kHz にピー
クが出るようになった．実際の DPOAE の計測では，入力および計測は外耳道入
口付近で行われる．本解析では，Fig. 7.1 や Fig. 7.2 に示したような外耳道までの
伝音特性を考慮したが，これらの計測で外耳道の値は鼓膜に非常に近い位置を
外耳道としているため，外耳道の共振周波数による影響は考慮されていないと
考えられる．一般に，外耳道の共振周波数は 4 kHz 付近といわれているため，外
耳道の影響を考慮すると，f2 =4 kHz のときの解析の値は大きくなる可能性があ
る．しかしながら，DPOAE の計測のようにプローブを外耳道に挿入した場合，
外耳動は塞がれるため共振周波数に変化が生じ，4 kHz より高周波数で共振する
ようになる．また，ヒトにおいて外耳道からアブミ骨頭までの計測が行われてい
るが，周波数特性は複雑であり，計測値にばらつきもある．そのため，より正確
な外有毛細胞の加振力評価をするためには，外耳道から蝸牛までの連結モデル
を使用するなどをし，ヒト計測値と比較する必要がある． 
 
 
第 7 章 歪成分耳音響放射を利用した 
外有毛細胞の加振力評価とその最適化   95 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 7. 5 OHCs and the face for adding active force in cochlear model. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 7. 6 Relationship between POHC and velocity of BM in active cochlear model.  
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Fig. 7. 7 Relationship between DP-amplitude and f2 frequency obtained using 
active cochlear model. The dot shows analysis result. The bold line shows DP-
amplitude of normally hearing 30 individuals obtained by Tanaka (1996). 
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第 8 章 結言 
 
 本研究では，有限要素法によるヒト蝸牛モデルを用いて，外有毛細胞の motility
による蝸牛増幅機構の数値シミュレーションを行った．解析結果により，以下の
所見が得られた． 
 
(1) 本研究で用いた，外有毛細胞の働きを考慮しない passive なヒト蝸牛モデル
において，基底板振動の特徴周波数分布，基底板－アブミ骨底板速度振幅比
等のヒト計測値と比較した結果，実験値と同様な値を示した．また，基底板
振動挙動は，先行研究のモデルと同様の値を示した．このことから，passive
な蝸牛モデルは，実際のヒト蝸牛の振動挙動に近いと考えられる． 
 
(2) 外有毛細胞の働きを考慮した active な蝸牛モデルに，入力周波数が 4 kHz の
バースト音を入力した場合，基底板振動に誘発された信号がアブミ骨に発生
した．これは，外有毛細胞の加振力により基底板振動が増幅され，アブミ骨
へと逆放射されたものと考えられる． 
  
(3) 複合音を入力した場合，外有毛細胞による非線形な増幅機構により基底板上
の各部位で歪成分が生じた．このことから，アブミ骨底板に生じた歪成分は，
基底板に生じた歪成分がアブミ骨へと逆放射されたものだと考えられる． 
 
(4) ヒト蝸牛において，外有毛細胞による増幅機構の動作点の変化は，歪成分耳
音響放射の2f1－f2成分および f2－f1成分に大きく影響を与える可能性がある． 
 
(5) 複合音を入力した場合，外有毛細胞による非線形な増幅機構により基底板上
の各部位で歪成分が生じた．外有毛細胞の加振力は，特徴周波数が f2 の位置
付近で最大値を示した．また，特徴周波数が f2 の位置より基部側に位置する
外有毛細胞の働きが弱い場合には，歪成分は小さくなった．よって，2f1－f2
成分がアブミ骨へ逆放射されるには，特徴周波数が f2 の位置およびそれより
基部側の外有毛細胞の働きが重要であると考えられ，歪成分耳音響放射は，
その範囲における外有毛細胞の機能を臨床的に評価する検査法として有用
であることが示唆された． 
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第 9 章 今後の課題 
 
 
外耳・中耳・蝸牛の連結モデルへ外有毛細胞の加振力を組み込んだ解析 
 本解析では，アブミ骨と蝸牛からなるモデルを用いて，鼓膜に入力された音波
が，アブミ骨へ伝達されたことを想定して，アブミ骨頭へ音波を入力している． 
第 7 章では，歪成分耳音響放射を利用して，外有毛細胞の加振力の評価を行っ
たが，実際の歪成分耳音響放射の計測は外耳道と中耳を介し，さらに，その周波
数特性は複雑であると思われる．そのため，より正確な外有毛細胞の加振力評価
をするために，外耳道から蝸牛までの連結モデルを使用し，ヒト計測値と比較す
る必要があると考えられる．先行研究では外耳・中耳・蝸牛モデル (Fig. 9. 1) の
解析が行われたが，このモデルには外有毛細胞の働きは考慮されていない．その
ため，外耳・中耳・蝸牛モデルに外有毛細胞の加振力を組み込むことで，歪成分
耳音響放射の計測方法に近い状態での解析を行うことが可能となる．しかし，現
在のモデルにおいて，歪成分耳音響放射を想定した解析では，定常状態になるま
でに step 数が必要であり，加えて，多くのデータ点が必要となるため，1 つの条
件に対して 1 週間弱の計算時間を要する．したがって，連結モデルでは更なる
時間を要すると考えられる．そのため，時間と精度のバランスをとった上で，必
要なデータ数を決定する必要がある． 
 
 
より生理的条件下に近い外有毛細胞の加振力を組み込んだ解析 
 本解析では，外有毛細胞の生じる力が基底板の振動速度と同位相であること
が生理的実験から示唆されていることから，外有毛細胞の加振力は基底板の速
度に依存するものとして定義している．しかしながら，外有毛細胞は細胞内のイ
オン濃度の変化に応じて収縮運動を行っている．また，近年の報告で，外有毛細
胞は，無入力音状態でも微小ではあるが，常に収縮運動をしていることが示唆さ
れた (和田ら, 2000; Nuttall et al., 1997)．これは，聴毛のブラウン運動が，イオン
チャネルの開閉に伴う細胞内電位変化を起こすためと推察されている．  
このように，実際に近いヒト蝸牛の挙動を解析するには，蝸牛内イオン流動の
相互作用も考慮する必要があると考えられる．現在は，外有毛細胞の微細機構の
モデル化が，当研究室においても試みられている．将来的には，外有毛細胞の微
細機構を再現し，より生理的条件下に近い状態の加振力を組み込んだモデルの
作成が望まれる． 
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基底板の irregularity を考慮した解析 
 外耳道に逆放射される耳音響放射の一因として，蝸牛内基底板インピーダン
スが不規則に変化しているためという考え方がある．この基底板インピーダン
スの不規則性 (irregularity) は，コルチ机上の外有毛細胞の配列の不規則性がひ
とつの原因であると考えられている (Martin et al., 1988; Kim, 1986)．また，基底
板は蝸牛基部から頂部への長さよりも幅方向の繊維が支配的である (Mikuni et 
al., 1995) ため，幅方向の繊維の配列状態により，基底板インピーダンスが長さ
方向に不連続になっていることも考えられている (和田ら, 1999a)．このように，
基底板の irregularity は様々なことが原因であると考えられる．したがって，様々
な不規則性を考慮した解析を行い，基底板の irregularity と耳音響放射との関係
性について検証する必要があると考えられる．  
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Fig. 10. 1 FE-models of ear canal, middle ear and cochlea. 
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